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RIASSUNTO 
  
PAROLE CHIAVE: Cane, Tiroide, Carcinoma, Tiroidectomia, Chirurgia 
 
OBIETTIVO: Valutazione della presentazione clinica e dei criteri prognostici per il 
trattamento chirurgico delle neoplasie tiroidee nel cane. 
 
MATERIALI E METODI: In questo studio sono stati inclusi 100 cani di età, razza e 
sesso diversi. Gli animali sono pervenuti in tre differenti cliniche per la presenza di 
una massa nella regione cervicale di probabile origine tiroidea. Nel periodo 
preoperatorio sono state effettuate una visita anestesiologica, un esame 
ematobiochimico completo con misurazione delle concentrazioni sieriche di T4 e 
TSH e un eventuale esame tomografico. Tutti i pazienti sono stati sottoposti a 
intervento di tiroidectomia con tecnica extracapsulare modificata e in 27 cani è 
stato necessario effettuare un’altra procedura chirurgica, data l’invasività del 
tumore. Le masse rimosse sono state sottoposte a esame istopatologico ed è stato 
misurato il loro asse maggiore. Per tutti i pazienti è stato effettuato il follow-up fino 
al momento della morte, che è avvenuta sia per cause imputabili al tumore tiroideo 
sia per cause a sé stanti la tiroide. Alcuni cani al momento della chiusura dello 
studio clinico erano ancora vivi o ne era stato perso il follow-up: questi gruppo di 
cani è indicato con il nome censored. 
 
RISULTATI: La media totale di sopravvivenza per tutti i cani è di 730 giorni (24 mesi). 
Analizzando la prospettiva di sopravvivenza correlata ai differenti criteri prognostici 
per tutti i pazienti morti sono emerse differenze statisticamente significative 
soltanto per il parametro riferito alla presenza di metastasi al momento della 
chirurgia. Dall’analisi statistica con metodo di Kaplan-Meier sulla sopravvivenza per i 
cani morti per cause attribuibili al tumore tiroideo sono state riscontrate differenze 
statisticamente significative, in particolare in rapporto a 4 dei criteri prognostici, 
ovvero il tipo di chirurgia, la dimensione dell’asse maggiore del tumore, la 
classificazione istologica e la presenza di metastasi al momento della chirurgia. 
 
CONCLUSIONI: Sulla base delle informazioni raccolte con questo studio, la 
sopravvivenza media per cani con tumore tiroideo trattato chirurgicamente è di 730 
giorni. I criteri prognostici che influiscono maggiormente sulla prospettiva di 
sopravvivenza sono la classificazione istologica, la presenza di metastasi al 
momento della chirurgia, il tipo di chirurgia e la dimensione del tumore stesso. 
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ABSTRACT 
 
KEY WORDS: Dog, Thyroid, Carcinoma, Thyroidectomy, Surgery 
 
OBJECTIVE: Evaluation of clinical presentation and prognostic factors for surgical 
treatment of thyroid neoplasms in dog. 
 
MATERIALS AND METHODS: In this study 100 dogs of different age, breed and sex 
were enrolled. The animals have come to three different facilities for the presence 
of a mass in the cervical region. Prior to surgery dogs underwent to an 
anesthesiology check-up, a complete ematobiochimic exam with the measurement 
of T4 and TSH’s serum concentrations and a tomografic exam. All the patients 
ungergo a thyroidectomy with modified extracapsular technic and 27 dogs needed 
an other surgery, due to tumor invasivity. After surgery an istopathologic evaluation 
of all neoplasms were performed. For the dogs that died, death was classified as 
being attributable to the thyroid tumor or as not attributable. Dogs that not died at 
the time of the study were classified as censored. 
 
RESULTS: Overall censored medium survival time was 730 days (24 months). 
Analysing the overall survival time for all deceaded dogs, the only statistical 
significant difference was observed related to the presence of methastasis at the 
time of surgery. Statistical analyses with Kaplan-Meier method of the survival time 
for dogs that died of causes attributable to the thyroid tumors revealed statistical 
significant differences in 4 prognostic factors: kind of surgery, dimension and 
isthological classification of the tumor and presence of methastasis at the time of 
the surgery. 
 
CONCLUSIONS: On the basis of the information collected in the present study, the 
overall medium survival time for dogs that underwent thyroidectomy for thyroid 
neoplasms was 730 days. Prognostic factors more influent on the survival 
prospective are the isthological classification, the presence of methastasis at the 
time of the surgery, the kind of the surgery and the dimension of the tumor. 
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INTRODUZIONE 
 
 
 
Le neoplasie della tiroide rappresentano l’1,2-3,8% della totalità dei 
tumori del cane e circa il 10-15% delle neoplasie del collo e della testa 
(Wucherer et al., 2010). I carcinomi rappresentano il 50-70% dei tumori 
tiroidei diagnosticati post-mortem e circa il 90% di quelli diagnosticati in 
vita; quindi tutte le masse tiroidee diagnosticate in vita si devono 
considerare maligne, fino a prova contraria. D’altro canto, a differenza 
della specie felina, gli adenomi tiroidei nel cane sono infrequenti e 
raramente diagnosticati in vita, dato il loro comportamento clinico 
silente e la loro assenza di invasività locale.  
Statisticamente questi tumori si sviluppano in cani in età anziani, dato 
che nel 90% dei casi sono colpiti pazienti sopra i sette anni di età 
(Wucherer & Wilke, 2010); non sembra esserci alcuna predisposizione 
di sesso o di razza, anche se i Beagle, i Boxer, i Golden Retreiver e i 
Siberian Husky hanno un rischio maggiore di sviluppare una neoplasia 
tiroidea. I lobi tiroidei sono affetti in uguale frequenza e circa il 60% dei 
pazienti presenta un coinvolgimento bilaterale (Theon et al., 2000), 
anche se altri autori riportano la presenza di una neoplasia bilaterale 
solo nel 20% dei cani (Klein et al., 1995). In rari casi anche il tessuto 
tiroideo ectopico può subire un processo di trasformazione neoplastica.  
I carcinomi tiroidei sono considerati tumori a elevata malignità, 
considerato che il 35-40% dei pazienti presenta metastasi già al 
momento della diagnosi e l’80% dei cani colpiti sviluppa metastasi nel 
corso della malattia. I tumori maligni si presentano voluminosi, spesso 
duri e dalla forma irregolare e di frequente adesi ai piani sottostanti la 
tiroide, mentre gli adenomi risultano più piccoli, lisci al tatto e mobili 
nel sottocute. 
Il trattamento delle neoplasie tiroidee comprende la tiroidectomia, la 
terapia medica e le combinazioni di queste due. La scelta del tipo di 
trattamento da utilizzare dipende dalle dimensioni della massa, dal 
grado di invasione locale e quindi di mobilità nel sottocute, dalla 
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presenza o assenza di metastasi visibili e dalla presenza o meno di segni 
clinici riferibili a una situazione di tireotossicosi (ipertiroidismo).  
L’escissione chirurgica è il trattamento di prima scelta per i tumori 
mobili e non invasivi localmente; i carcinomi, che spesso non soddisfano 
queste caratteristiche, possono comunque essere trattati 
chirurgicamente ma, aumentando i rischi dovuti all’intervento, l’intento 
della terapia raramente potrà essere quello curativo. Per i cani colpiti da 
neoplasie con questo tipo di comportamento clinicopatologico è 
suggeribile ricorrere a un trattamento di tipo combinato dove 
all’intervento chirurgico viene associata una qualche terapia medica 
adiuvante, come la chemioterapia, la radioterapia o, meno 
frequentemente, la terapia medica ablativa a base di farmaci 
antitiroidei.   
I fattori prognostici più rilevanti sono l’istotipo, lo stadio TNM e 
l’invasività locale. In letteratura è riportato che cani con tumore tiroideo 
mobile e non invasivo, trattati solo chirurgicamente, hanno un tempo di 
sopravvivenza medio circa due anni; invece, cani con tumore non 
mobile e invasivo trattati chirurgicamente hanno un tempo di 
sopravvivenza medio inferiore ai dieci mesi. Questa prospettiva di vita 
sale di molto se vengono associate alcune terapie mediche e la 
radioterapia è emersa la più efficace nel controllare la progressione 
neoplastica: pazienti trattati con una combinazione di chirurgia e 
radioterapia sono sopravvissuti in media fra i 25 e i 45 mesi. 
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CAPITOLO 1 
 
Anatomia e Fisiologia della tiroide nel cane 
 
 
1.1 Anatomia tiroidea  
  
 
- Anatomia Macroscopica 
 
 
La tiroide è una ghiandola follicolare endocrina situata sulla superficie 
ventrolaterale della parte craniale della trachea; è impari, mediana e 
costituita da due lobi, destro e sinistro, uniti da un istmo che nel cane 
può mancare. I lobi, globosi e di color rosso scuro, sono situati 
ventolateralmente nella regione del collo, fra il VI e l’VIII anello 
tracheale, con il lobo sinistro situato da uno a tre anelli tracheali più 
caudalmente rispetto al destro (Fossum & Caplan, 2013). L’istmo 
collega medialmente i due lobi e, specialmente nei cani di grossa taglia, 
è anch’esso formato da parenchima ghiandolare (König & Liebich, 
2004). Le dimensioni nel cane adulto variano molto rispetto alla taglia 
dell’animale, ma in media vengono considerate dimensioni di circa 
5x1,5 centimetri. 
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Fig. 1.1: Aspetto ventrale della ghiandola tiroide (Hullinger, 2012). 
La tiroide è avvolta da due sottili capsule connettivali: la più esterna 
appartiene alla fascia cervicale e collega la ghiandola alla trachea; la più 
interna è, invece, parte integrante della sua superficie (Pelagalli & 
Botte, 1999). Queste due lamine derivano dalla cosiddetta lamina 
pretracheale. Dalla lamina più interna, in intimo rapporto con la 
porzione superficiale della tiroide, originano setti e trabecole che vanno 
a costituire lo stroma del parenchima ghiandolare, di cui avvolgono i 
vasi e i nervi, e dividono la ghiandola in piccoli lobuli (Barone & 
Simoens, 2012). Spesso è possibile riscontrare la presenza di tessuto 
tiroideo ectopico, situato a distanza variabile dalla ghiandola principale; 
si tratta di piccoli ammassi di tessuto tiroideo spesso difficili da 
identificare senza l’ausilio di un esame istologico. Si possono osservare 
principalmente fra la base della lingua e il corpo della ghiandola 
principale, sul decorso del primitivo dotto tireoglosso, ma si possono 
anche riscontrare nel mediastino craniale, fino alla base del cuore e nel 
pericardio (Barone & Simoens, 2012). In alcuni studi necroscopici è 
emerso che è molto comune la presenza di tessuto ectopico, essendo 
stato identificato in circa il 50% dei cani. 
L’apporto di sangue arterioso alla ghiandola è dato dalle arterie tiroidee 
craniali e caudali. L’arteria tiroidea craniale, più voluminosa della 
caudale, origina direttamente dall’arteria carotide comune e va a 
formare un arco attorno al polo craniale della ghiandola; l’arteria 
tiroidea caudale è invece un ramo dell’arteria brachicefalica. Sulla 
superficie ventrale della ghiandola le due arterie contraggono alcune 
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anastomosi e da esse si dipartono i numerosi vasi che vascolarizzano 
l’intera ghiandola. Prima di approfondirsi nel parenchima tiroideo, 
dall’arteria tiroidea craniale si stacca un ramo che raggiunge e 
vascolarizza la paratiroide esterna (Fossum & Caplan, 2013). Il 
drenaggio venoso è garantito dalle vene tiroidee craniali e caudali, 
dirette tributarie della vena giugulare interna (Pelagalli & Botte, 1999). 
La linfa proveniente dalla tiroide è invece raccolta tramite i linfonodi 
cervicali craniali profondi; fra i linfonodi regionali sono anche compresi i 
sottomandibolari, i retrofaringei mediali e i linfonodi parotidei, dato che 
nel cane il drenaggio della linfa dalla tiroide avviene in direzione 
craniale (Hullinger, 2012). 
La tiroide è innervata dal sistema simpatico e dal sistema 
parasimpatico; le fibre nervose simpatiche derivano dai gangli cervicali 
craniali, mentre le fibre parasimpatiche derivano direttamente dalle 
branche laringee del nervo vago (Dyce & Sack, 2013). La maggior parte 
delle fibre è di origine motoria, derivanti dal nervo laringeo caudale, in 
stretta connessione con l’arteria tiroidea caudale: questo tipo di fibre 
regola principalmente il sistema vasomotorio, modulando la quantità di 
sangue che giunge alla tiroide. Data questa caratteristica, un’eventuale 
denervazione di tali fibre nervose darà soltanto effetti marginali sulla 
primaria attività secernente tiroidea. 
In stretta connessione con la tiroide sono presenti altre ghiandole come 
le paratiroidi. Queste sono divise in due coppie, le craniali o esterne e le 
caudali o interne, e sono caratterizzate da un colore giallo-rosso e dal 
piccolo corpo discoidale. Le paratiroidi esterne sono all’esterno della 
capsula della tiroide, sulla sua superficie dorsolaterale. Le paratiroidi 
interne giacciono nel parenchima tiroideo, nella sua porzione 
caudomediale. 
La tiroide è infine ricoperta e avvolta da una serie di muscoli che 
rientrano nel gruppo dei muscoli lateroventrali del collo. Questi sono 
ulteriormente suddivisi in muscoli profondi, gli scaleni, e muscoli 
superficiali, dati dallo sternocefalico e dai sottoioidei. 
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Il muscolo sternocefalico è un muscolo pari che origina dall’estremità 
anteriore del manubrio dello sterno, percorre la superficie ventrale del 
collo in direzione craniolaterale per inserirsi sul processo mastoideo 
dell’osso temporale. La sua faccia profonda copre i muscoli sternoioideo 
e sternotiroideo; mentre la faccia superficiale prende contatti con la 
fascia cervicale superficiale. Questo muscolo è un flessore della testa. 
I muscoli sottoioidei sono anche indicati come muscoli pretracheali e 
comprendono lo sternoioideo e lo sternotiroideo, entrambi pari.  
Il muscolo sternotiroideo nasce dal manubrio dello sterno, decorre 
profondamente allo sternoioideo e si inserisce sulla cartilagine tiroide 
della laringe.  
Il muscolo sternoioideo origina anch’esso dal manubrio dello sterno, 
insieme al contro laterale ed esternamente allo sternotiroideo; decorre 
sulla faccia ventrale della trachea e della laringe per terminare sull’osso 
ioide.  
 
 
- Embriogenesi 
 
 
Il primo abbozzo della ghiandola tiroide si presenta come 
un’estroflessione ventrale e mediana dell’endoderma dell’intestino 
craniale sul pavimento del faringe primitivo, tra le due prime tasche 
faringee. Questo diverticolo tiroideo si estende e si approfonda in 
direzione caudale sulla superficie ventrale della trachea e si divide in 
due processi che si estendono dorsolateralmente prendendo la forma di 
un condotto a fondo cieco, il dotto tireoglosso: la sua denominazione 
deriva dal fatto che la sua parte prossimale si apre in prossimità degli 
abbozzi linguali, nella loro porzione caudale, dando origine al forame 
cieco sulla radice della lingua (De Felice et al., 2004). L’estremità distale 
del dotto invece si divide in due espansioni laterali che andranno a 
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formare i lobi tiroidei. I due lobi rimangono di solito uniti mediante la 
parte che inizialmente li teneva attaccati al dotto mediano e che dà 
origine, insieme a quello del lato opposto, a un istmo trasversale. La 
porzione del dotto compresa fra le due estremità si oblitera formando 
un sottile cordone che col tempo scompare, lasciando solo alcuni 
residui sottoforma di piccoli ammassi cellulari o di cisti. Le cellule 
appartenenti al parenchima, derivate da proliferazioni dell’epitelio e 
dell’istmo, si uniscono poi in ammassi cellulari solidi che col tempo 
tendono a cavitarsi, andando a formare i follicoli. 
Precocemente, l’abbozzo tiroideo, estendendosi in direzione caudale, 
contrae rapporti con un tessuto associato alla parte ventrale della 
quarta tasca faringea, la quale dà origine, insieme alle vestigia della 
quinta tasca, al corpo ultimobranchiale. Alcune cellule di aspetto 
mesenchimale, derivanti dalle creste neurali, colonizzano quest’ultimo 
andando a formare le cellule parafollicolari, oltre a contribuire alla 
formazione dello stroma ghiandolare, supporto per la vascolarizzazione, 
che alla periferia si addensa formando la capsula connettivale 
(McGeady et al., 2006). 
 
 
- Anatomia microscopica 
 
 
L’unità morfofunzionale della tiroide è rappresentata dal follicolo 
tiroideo. Questi sono sferoidali e le loro dimensioni si aggirano fra i 200 
µm e i 500 µm. All’interno della loro cavità è presente la sostanza 
colloide, secreta dalle cellule follicolari. Il diametro dei follicoli, i 
caratteri delle loro cellule e le caratteristiche della colloide variano 
secondo i diversi momenti funzionali.  
I follicoli attivi sono piccoli e le cellule che li compongono, i tireociti, 
hanno un aspetto colonnare; quelli meno attivi sono più voluminosi e le 
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cellule si presentano basse o cubiche; infine, i follicoli completamente 
inattivi sono ancora più voluminosi e il loro epitelio è appiattito (Dyce & 
Sack, 2013).  
Le pareti del follicolo sono composte da un epitelio monostratificato 
che giace sopra una membrana basale rivestita da un sottile strato 
connettivale contenente una densa rete di capillari sanguigni e linfatici. 
Questo epitelio è formato per circa il 90% da cellule secernenti la 
colloide e da meno del 10% da cellule che secernono l’ormone 
calcitonina, le cellule parafollicolari o “cellule C”. 
Le cellule follicolari (tireociti) presentano un nucleo ovoidale situato 
vicino alla loro base; l’apparato di Golgi è invece situato in zona sovra 
nucleare, in una porzione più chiara. Alcune gocce di colloide sono 
presenti nella zona apicale, in vicinanza della cavità follicolare. Queste 
cellule contengono solitamente lisosomi e la loro superficie libera 
presenta alcune microvillosità che aumentano di numero insieme 
all’attività del follicolo. Il prodotto di secrezione delle cellule follicolari, 
la colloide, contiene proteine, enzimi e glicoproteine fra cui la 
tireoglobulina. Nella fase attiva del follicolo la colloide presenta delle 
irregolarità e dei vacuoli, mentre nei follicoli a riposo diventa ispessita e 
densa a causa della polimerizzazione delle glicoproteine e la sua 
superficie perde le irregolarità.  
Il numero di organuli citoplasmatici, compresi i mitocondri e il reticolo 
endoplasmatico rugoso, come anche l’estensione dell’area di 
citoplasma che essi occupano varia a seconda del momento funzionale 
della cellula (Eurell & Frappier, 2006). 
All’interno del parenchima tiroideo è presente anche un altro tipo 
cellulare, rappresentato dalle cellule parafollicolari o cellule C; queste 
sono meno numerose rispetto ai tireociti e sono frammiste a questi o 
negli spazi interfollicolari. Sono più grandi rispetto alle cellule follicolari 
e hanno un nucleo grande e rotondo con citoplasma chiaro. Al suo 
interno possiamo riscontrare un apparato di Golgi estremamente 
sviluppato, un gran numero di mitocondri e vacuoli contenenti secreto 
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disposti vicino alla membrana; in compenso il reticolo endoplasmatico 
rugoso è poco sviluppato. 
 
 
1.2 Fisiologia Tiroidea 
 
 
 
- Sintesi e secrezione degli ormoni tiroidei  
 
 
L’ormone tiroideo principale (circa l’80% dell’intera produzione) 
sintetizzato dai tireociti è la 3-5-3’-5’-L-tetraiodotironina o L-tiroxina (T4)  
(Rijnberk & Kooistra, 2010). Questo ormone risulta essere la forma 
inattiva della 3-3’-5-tri-iodotironina (T3), considerato l’ormone 
biologicamente attivo, come dimostrato anche dal numero di recettori 
intranucleari molto più elevato per la T3, nelle cellule bersaglio 
(Debenedetti, 2008). Le molecole importanti per la sintesi di questi 
ormoni sono principalmente due: lo iodio e l’aminoacido tirosina.  
Lo iodio viene assunto principalmente con la dieta in forma inorganica 
(2I
-) e viene assorbito rapidamente nel tratto gastroenterico fino ad 
arrivare in sede tiroidea, le quali cellule lo inglobano tramite trasporto 
attivo. La tiroide capta solo la quantità necessaria alla sintesi ormonale, 
la restante parte è escreta quasi totalmente con le urine (99%). La 
richiesta giornaliera minima di un cane di taglia media è di circa 140µg 
di iodio, fabbisogno coperto abbondantemente (da 2 a 5 volte) dal suo 
contenuto nella maggior parte degli alimenti in commercio. Se 
comunque l’assunzione con la dieta fosse insufficiente per coprire il 
fabbisogno, lo iodio viene recuperato dal metabolismo periferico della 
T4 (Debenedetti, 2008). In sede tiroidea avviene anche la conversione 
dello iodio inorganico, o ioduro, in iodio molecolare (I2) tramite un 
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processo enzimatico catalizzato da una perossidasi; questo avviene 
quando lo iodio viene captato dalla cellula tramite un carrier, la pompa 
dello iodio (Clement et al., 2009). Questo elemento, così come la 
tirosina, sono contenuti come iodotirosine all’interno della molecola di 
tireoglobulina, secreta dalle cellule follicolari e immagazzinata in sede 
extracellulare nel lume del follicolo sotto forma di sostanza colloide. 
Esistono due iodotirosine: la monoiodotirosina (MIT), contenente una 
sola molecola di iodio, e la diiodotirosina (DIT), che ne contiene due. 
L’unione di due molecole di tirosina iodinata porta alla formazione degli 
ormoni tiroidei finali; due molecole di diiodotirosina formano la 
tetraiodotirosina (T4), una di monoiodotirosina e una di diiodotirosina 
formano la triiodotironina (T3) (Greco & Stabenfeldt, 2006). 
Per iniziare la sintesi di nuovi ormoni tiroidei è necessario che la 
tireoglobulina venga nuovamente trasportata all’interno delle cellule 
per iniziare il processo di proteolisi; alcune gocce di colloide vengono 
portate all’interno della cellula per pinocitosi tramite l’utilizzo di 
microvilli posti sulla superficie apicale delle cellule (Sjaastad, Sand & 
Hove, 2013). Ognuna di queste gocce viene poi circondata da una 
membrana derivata da quella cellulare. Successivamente queste gocce 
vengono inglobate dai lisosomi, trasformandoli in fagolisosomi; questi 
migrano verso la porzione basale della cellula e, nel frattempo, al loro 
interno inizia il processo di idrolisi della tireoglobulina ad opera di 
proteasi lisosomiali. Una volta terminato il processo, le molecole di 
iodio e di tirosina rimanente vengono riciclate per formare nuovi 
ormoni in associazione con la tireoglobulina. Tiroxina e triiodiotironina 
vengono poi trasportate dal lisosoma al sangue, tramite diffusione. Una 
piccola quantità di tireoglobulina passa anch’essa nel circolo sanguigno 
(Feldman & Nelson, 2004) 
Meno del 20% della totalità del T3 è prodotto all’interno della tiroide, la 
restante parte è derivato dalla monodeiodinazione dell’anello esterno 
del T4 nei tessuti periferici. Gli organi che posseggono le più alte 
concentrazioni di enzimi deiodinanti sono il fegato e i reni, oltre al 
tessuto muscolare. L’enzima 5’-deiodinasi converte la T4 in T3, invece la 
5-deiodinasi la converte in rT3 (3-3’-5’-tri-iodotironina), biologicamente 
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inattiva. Esistono due tipi di 5’-deiodinasi: il primo, più comune, si trova 
nel fegato, nel rene e nella tiroide ed è responsabile della produzione di 
più dell’80% di T3. In alcune condizioni fisiopatologiche (neonati, 
carenze proteiche, stati febbrili, diabete mellito) l’attività di questo 
enzima viene depressa e la tiroxina viene principalmente deiodinata a 
rT3, al fine di attenuare gli effetti metabolici della T3 attiva. Il secondo 
tipo di 5’-deiodinasi è stato riscontrato principalmente nella 
adenoipofisi, nell’encefalo, nel tessuto adiposo bruno e nella placenta: 
la sua funzione è esaltata dagli stati di insufficienza tiroidea, mentre 
inibita dagli stessi ormoni tiroidei; questo meccanismo è fondamentale 
a garantire la biodisponibilità di T3 per il tessuto nervoso e l’ipofisi in 
stati carenziali, al fine di mantenere attivo il feedback negativo 
esercitato dalla tiroxina sulla secrezione di TSH (Debenedetti, 2008) 
 
 
-Ormoni tiroidei nel sangue 
 
 
Gli ormoni tiroidei nel plasma sono principalmente legati alle proteine; 
le più importanti sono la TBG (thyroid hormone-binding globulin), la 
TBPA (thyroxine-binding prealbumin), più specifica per il trasporto della 
tiroxina, e una minor quota di ormone circola legata anche ad alcune 
lipoproteine plasmatiche e all’albumina. Quest’ultima ha però bassa 
affinità per gli ormoni tiroidei, bilanciata da un’elevatissima capacità di 
legame data la sua elevata concentrazione plasmatica (Clement et al., 
2009). Meno dell’1% della totalità degli ormoni tiroidei circola non 
legata alle proteine (fT3 e fT4): questa porzione è quella che regola 
direttamente il meccanismo di feedback ipofisario, oltre a interagire con 
i recettori delle cellule bersaglio. La porzione legata alle proteine 
plasmatiche funge da riserva ormonale che viene gradualmente 
utilizzata, dopo esser stata dissociata dalle proteine. L’emivita della 
tiroxina circolante varia fra i cinque e i sette giorni, quindi molto lunga 
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dato il forte legame con le proteine plasmatiche. La T3, di contro, ha 
un’emivita più breve, di circa uno o due giorni, essendo legata in modo 
minore alle proteine di trasporto. 
L’equilibrio fra ormone coniugato e ormone libero può variare per 
cause fisiologiche o farmacologiche, come l’aumento della 
concentrazione degli estrogeni durante la gravidanza: gli estrogeni 
determinano un aumento della quota di TBG prodotta a livello epatico e 
quindi un aumento della quantità di ormoni tiroidei coniugati (Greco & 
Stabenfeldt, 2006). 
 
 
-Metabolismo degli ormoni tiroidei 
 
 
La principale via con la quale vengono metabolizzati gli ormoni tiroidei è 
rappresentata dal meccanismo di deiodinazione, ovvero la rimozione 
delle molecole di ioduro dal composto attivo. Fatta eccezione per la T3, 
formata a partire dalla T4, tutti i derivati tirosinici deiodinati non 
presentano attività metabolica (Feldam & Nelson, 2004). Gli enzimi 
coinvolti in questo processo catabolico sono la 5’-deiodinasi e la 5-
deiodinasi, gli stessi che prendono parte alla formazione dei due ormoni 
tiroidei; il muscolo scheletrico, il fegato e il rene sono i più importanti 
organi in cui avviene la deiodinazione degli ormoni della tiroide. L’inizio 
di questo processo può interessare l’anello fenolico esterno della 
molecola di T4, producendo T3, oppure l’anello fenolico interno, 
producendo T3 inversa (rT3). 
Un altro meccanismo catalitico è rappresentato dalla formazione di 
nuovi coniugati, con solfati e glucuronidi; questi composti vengono poi 
escreti con la bile e le urine. Altra via di inattivazione è rappresentata 
dai processi di desaminazione e decarbossilazione dando, 
rispettivamente, la formazione di acido tetraiodotiroacetico (TETRAC) e 
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acido triiodotiroacetico (TRIAC), cataboliti che presentano ancora 
attività biologica (Clement et al., 2009). Infine, alcune tironine non 
metabolizzate sono escrete con le feci attraverso la secrezione biliare; la 
degradazione di queste forme coniugate produce molecole di ioduro 
che vengono poi parzialmente riassorbite tramite il circolo entero-
epatico (Greco & Stabenfeldt, 2006). Queste vie di inattivazione sono 
comunque molto meno utilizzate rispetto alla deiodinazione periferica. 
 
 
-Regolazione dell’attività tiroidea 
 
 
La sintesi e la secrezione degli ormoni tiroidei sono regolate da 
meccanismi esterni alla tiroide e di autoregolazione. Il meccanismo 
extratiroideo è rappresentato dall’asse ipotalamo-ipofisi-tiroide. A 
livello ipotalamico, più in particolare nell’area del nucleo dorso-mediale, 
viene prodotto il TRH ( thyrotropin releasing hormon), ovvero l’ormone 
rilasciante la tireotropina. Questa molecola stimola la secrezione di 
tireotropina ipofisaria legandosi ai recettori di membrana, collegati alle 
fosfolipasi C, delle cellule tireotrope; l’attivazione degli enzimi di tali 
cellule provoca il rilascio di Ca2+ dai depositi intracellulari, il quale a sua 
volta stimola l’esocitosi di alcuni granuli contenenti il TSH (thyroid 
stimulating hormon). Le cellule tireotrope sono attivate anche da altre 
molecole, come il 17β-estradiolo e le catecolamine e, di contro, 
vengono inibite direttamente dai livelli di ormoni tiroidei circolanti, 
specialmente dalla T3, tramite un meccanismo di feedback negativo a 
lungo raggio; altre sostanze che inibiscono il rilascio di TRH sono la 
dopamina, la serotonina, la somatostatina e il cortisolo (Clement et al., 
2009). La secrezione di TRH risulta essere pulsatile e di conseguenza lo 
sarà anche quella della tireotropina. 
La tireotropina (TSH), prodotta dall’adenoipofisi, ha la funzione di 
aumentare la secrezione degli ormoni tiroidei  agendo mediante 
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l’attivazione del 3’-5’adenosin-monofosfato ciclico (cAMP) e la 
fosforilazione delle chinasi proteiche; questo porta a un aumento del 
volume e del numero delle cellule follicolari della tiroide, aumentando 
anche il numero dei loro microvilli, che esita in un’aumentata 
secrezione di ormoni tiroidei. Oltre a ciò, il TSH provoca anche un 
incremento nella captazione dello iodio e promuove la sua 
organicazione (Dickson, 2002). La secrezione ipofisaria è modulata con 
un meccanismo di feedback negativo a corto raggio dagli ormoni 
tiroidei stessi, in particolare dalla T3, andando anche a ridurre il numero 
dei recettori per il TRH. Altro effetto inibitorio sulla secrezione di TSH è 
esercitato da un neuropeptide ipotalamico, la somatostatina, che agisce 
rinforzando l’effetto inibitorio della T3 sul TSH (Greco & Stabenfeldt, 
2006). 
 
Esiste anche un certo grado di autoregolazione nella secrezione tiroidea 
che emerge in situazioni di eccesso di iodio, nelle quali si verifica una 
reazione di adattamento agli alti livelli intracellulari di questo elemento, 
consistente in un’inibizione del legame con i residui tirosinici della 
tireoglobulina, con contemporanea diminuzione del trasporto attivo in 
sede intracellulare (blocco di Wolff-Chaikoff). Qualora tale risposta sia 
insufficiente o assente, la sintesi ormonale può aumentare fino ad 
arrivare all’ipertiroidismo (effetto jod-Basedow). 
 
 
-Meccanismo d’azione 
 
 
Gli ormoni tiroidei possono liberamente attraversare la membrana 
cellulare delle cellule bersaglio data la loro natura proteica ed essendo 
lipofili. In sede intracellulare vengono poi legati alle proteine 
citoplasmatiche per poter aumentare la loro concentrazione; le 
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proteine però non trasportano gli ormoni, come avviene per quelli 
steroidei, ma è direttamente la T3 non coniugata a legarsi con i recettori 
posti sulla membrana nucleare o all’interno del nucleo (Debenedetti, 
2008). L’interazione con il nucleo fa partire il processo di trascrizione 
dell’RNA messaggero (mRNA) e, quindi, la produzione di proteine; oltre 
a questo sono presenti recettori per la T3 anche a livello mitocondriale 
(Greco & Stabenfeldt, 2006). 
 
 
-Azione Biologica 
 
 
L’azione biologica degli ormoni tiroidei è ubiquitaria, coinvolgendo 
l’attività metabolica dell’intero organismo nell’adulto e il suo sviluppo e 
differenziazione cellulare durante le fasi di accrescimento.  
In sede cellulare aumentano l’ingresso di glucosio e aminoacidi tramite 
l’attivazione di specifici carrier sulla membrana plasmatica; viene 
aumentato anche il trasporto di sodio, meccanismo che però è più lento 
in quanto dipende dall’attivazione di recettori nucleari per la T3. Gli 
ormoni tiroidei sono i determinanti principali del metabolismo basale, 
con un’aumentata produzione di calore, consumo di ossigeno e quindi 
anche fabbisogno di ossigeno; ciò viene denominato effetto calorigeno 
e un sito d’azione per tale effetto è all’interno dei mitocondri.  
L’intervento della tiroxina nella termoregolazione contro il freddo 
consiste nel potenziare l’azione calorigena dell’adrenalina (Debenedetti, 
2008). 
Per quanto riguarda il metabolismo glucidico, stimolano l’assorbimento 
del glucosio a livello intestinale, facilitano la sua mobilizzazione dal 
grasso e dal muscolo e ne aumentano il trasporto intracellulare, oltre 
alla glicogenolisi. La T3 ha anche effetto iperglicemizzante, andando ad 
esaltare il catabolismo epatico dell’insulina; la formazione di glicogeno è 
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invece favorita da bassi livelli di questo ormone. Intervengono anche 
nel metabolismo dei lipidi, riducendo le riserve adipose tramite lipolisi e 
conseguente diminuzione dei tassi plasmatici di trigliceridi e 
colesterolo, che vengono ossidati per produrre ATP. Nel metabolismo 
proteico intervengono aumentando la sintesi e il catabolismo delle 
proteine strutturali, degli enzimi e degli ormoni; inizialmente la T3 
stimola l’accrescimento e l’anabolismo proteico, poi subentrano gli 
effetti catabolici (effetto difasico) (Greco & Stabenfeldt, 2006). 
Gli ormoni tiroidei, insieme all’ormone della crescita (GH), sono 
essenziali per la normale crescita e sviluppo dell’organismo; essi vanno 
a potenziare l’azione del GH sui tessuti e sono indispensabili per la 
sintesi di somatotropina e somatomedine. L’azione sinergica con 
l’ormone della crescita consiste nel fatto che quest’ultimo favorisce la 
proliferazione cellulare e la crescita tissutale, mentre gli ormoni tiroidei 
sono indispensabili per promuovere la corretta differenziazione e 
l’organizzazione cellulare (Genuth, 2005).  
Riguardo il metabolismo idrico e salino, la T4 facilita la diuresi, 
bloccando localmente l’azione dell’ADH sulle cellule bersaglio; le urine 
prodotte sono ricche in K+, derivante dall’esaltazione del catabolismo 
tissutale. Negli animali in accrescimento si ha ritenzione di Ca2+, con 
aumentata deposizione nella matrice ossea. 
Altra azione è svolta sul sistema cardiocircolatorio, dato che gli ormoni 
tiroidei hanno effetti inotropi e cronotropi positivi probabilmente dato 
il loro sinergismo con le catecolamine; viene aumentata anche la 
pressione sanguigna, andando ad agire solo sulla pressione sistolica, 
mentre la diastolica resta invariata. Questi ormoni stimolano anche 
l’eritropoiesi, tramite un meccanismo diretto (incremento 
nell’espressione dell’eritropoietina) e da uno indiretto (ipossia renale). 
Hanno notevole influenza anche sul sistema nervoso, promuovendo il 
processo di mielinizzazione e regolando i tempi di reazione riflessa, 
oltre a essere importanti per il normale sviluppo di questo sistema nel 
feto e nel neonato. Agiscono sul sistema nervoso ortosimpatico, 
potenziandolo, attraverso la stimolazione dei recettori β-adrenergici nei 
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tessuti bersaglio per le catecolamine (Debenedetti, 2008). Gli ormoni 
tiroidei agiscono sulla riproduzione, sensibilizzando le gonadi di 
entrambi i sessi all’azione degli ormoni, le gonadotropine ipofisarie per 
le ovaie e gli androgeni per i testicoli; sono fondamentali anche nelle 
prime fasi di gravidanza, per la corretta funzionalità endocrina del 
trofoblasto. 
Infine, altre azioni sono svolte sul sistema gastroenterico, aumentando 
la motilità gastrointestinale e favorendo l’assorbimento di vitamina B12 
e Ferro; determinano un aumento della frequenza respiratoria a riposo 
e delle risposte respiratorie all’ipercapnia e all’ipossia: queste azioni 
mantengono normali i livelli di PaO2, nonostante l’aumento del 
consumo di ossigeno, e normale il livello di PaCO2, anche se è 
aumentata la produzione di questo gas (Genuth, 2005). 
 
 
-Variazioni fisiologiche e patologiche della funzione tiroidea 
 
 
Il tasso plasmatico degli ormoni tiroidei presenta una notevole 
variabilità in relazione a molteplici fattori individuali (razza, sesso, 
costituzione, ambiente), fisiologici (accrescimento, senescenza), 
farmacologici o patologici. I ritmi circadiani sono poco accentuati nel 
cane ma altri fattori, come per esempio l’età, influenzano notevolmente 
le concentrazioni plasmatiche; nei primi giorni di vita c’è un’intensa 
attività tiroidea che rimarrà abbastanza elevata per tutto 
l’accrescimento, per poi diminuire negli adulti, fino ai minimi livelli in 
senescenza. Le femmine inoltre presentano tassi plasmatici di T4 
superiori rispetto ai maschi, per la maggiore presenza di proteine di 
trasporto, come la TBG. Un altro fattore importante è la temperatura 
ambientale: un suo aumento è molto più efficace nel deprimere le 
concentrazioni plasmatiche di T3 e T4 rispetto a una diminuzione. 
Capitolo 1 
24 
 
L’esposizione al freddo esita in un aumento dell’utilizzazione periferica 
di tiroxina e in una più intensa monodeiodazione con produzione di T3. 
In gravidanza si assiste a uno stato di iperattività tiroidea, con 
incremento della captazione dello iodio, forse per un antagonismo fra 
madre e feto, e dei livelli di tiroxina circolante per un aumento nella 
quota di TBG, indotta da alti livelli di estrogeni. Subito dopo il parto le 
concentrazioni ematiche di T3 e T4 sono relativamente basse, in 
relazione allo stato di stress. I livelli di TBG, come precedentemente 
accennato, aumentano in relazione alla presenza di estrogeni; di contro, 
la dopamina e i glucocorticoidi riducono la concentrazione di questa 
proteina, andando anche a ridurre le quote circolanti degli ormoni 
tiroidei stessi. 
Esistono alcune sostanze antitiroidee (progoitrina) che possono essere 
ingerite dall’animale portando un’inibizione dell’assorbimento o del 
legame con lo iodio organico e quindi provocano un’incapacità nel 
secernere ormoni finali. Infine, molti sono i farmaci antitiroidei che 
interferiscono a vari livelli nella secrezione ormonale: i più importanti 
sono le tiocarbamidi, la tiourea e il tiouracile che, oltre a inibirne la 
sintesi, bloccano la conversione periferica della tiroxina in T3 inibendo 
l’attività della 5’-deiodinasi. La stessa azione è svolta anche dagli agenti 
contrastografici iodati usati in radiologia e dai β-bloccanti come il 
propanololo. Per concludere, fra i farmaci antitiroidei troviamo l’acido 
paraminosalicilico, il fenilbutazione, la clorpromaziona e i 
corticosteroidi; questi ultimi diminuiscono i livelli plasmatici di T3, 
aumentano quelli di rT3 e riducono la secrezione di TSH (Debenedetti, 
2008). 
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CAPITOLO 2 
 
Classificazione delle Neoplasie tiroidee  
 
I tumori tiroidei rappresentano l’1,2-3,8% della totalità dei tumori e 
circa il 10-15% di tutte le neoplasie del capo e del collo del cane (Brodey 
& Kelly, 1968; Loar, 1986; Wucherer et al., 2010;). Negli studi di 
anatomia patologica, gli adenomi costituiscono circa il 30-50% dei 
tumori tiroidei, ma questi di solito sono piccole lesioni localizzate, 
raramente individuabili in vita (Liptak, 2007). I carcinomi rappresentano 
il 50-70% dei tumori tiroidei diagnosticati post-mortem e circa il 90% di 
quelli diagnosticati in vita. Quindi tutte le masse tiroidee diagnosticate 
in vita si devono considerare maligne, fino a prova contraria. 
L’eziologia delle neoplasie tiroidee del cane è tuttora sconosciuta. Si 
ipotizza che il TSH possa avere un ruolo nel loro sviluppo: è stato 
dimostrato che soggetti ipotiroidei senza integrazioni di questo ormone 
siano esposti a un maggior rischio di sviluppo della neoplasia 
(Verscheuren et al., 1992; Benjamin et al., 1996). Oltre a ciò, anche la 
radioterapia alla tiroide è associata a un’aumentata incidenza di  queste 
neoplasie in tutte le specie ed è ipotizzata anche una predisposizione 
genetica e un’aumentata espressione di oncogeni o mutazione di 
oncosoppressori (p53) nei soggetti colpiti (Devilee et al., 1994; Buracco, 
2007); per quanto riguarda la patogenesi molecolare non ci sono studi 
concreti sul cane, a differenza della specie umana.  
I tumori tiroidei si sviluppano tipicamente in cani anziani, fra i nove e gli 
undici anni; non è stata riscontrata nessuna predisposizione di sesso e 
di razza, anche se i Boxer, i Beagle (Haley et al., 1989) e i Golden 
Retreivers hanno un rischio maggiore (Harari et al., 1986; Verschueren 
et al., 1992; Wucherer et al., 2010). I due lobi tiroidei sono affetti in 
uguale frequenza e circa il 60% dei pazienti sviluppa una neoplasia 
bilaterale. In rari casi, inoltre, la presenza di tessuto tiroideo ectopico 
può sviluppare un tumore; sono stati riscontrati in sede sublinguale, 
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nella porzione ventrale del collo, nel mediastino craniale e alla base del 
cuore. 
 
 
2.1 Carcinoma 
 
 
I carcinomi tiroidei rappresentano circa il 90% della totalità delle 
neoplasie tiroidee nel cane, a differenza di ciò che accade nella specie 
felina, nella quale gli adenomi e l’iperplasia nodulare risultano più 
frequenti dei carcinomi. Questo dato statistico è però influenzato dal 
comportamento clinico degli adenomi che, essendo tipicamente non 
funzionali e di piccole dimensioni, vengono diagnosticati 
accidentalmente o in sede autoptica; infatti il dato che emerge dagli 
studi necroscopici è ridimensionato, con una percentuale di prevalenza 
che si aggira fra il 50% e il 70%.  
 
Fig. 2.1: Carcinoma tiroideo in un cane rimosso chirurgicamente (Gentilmente concessa dalla Clinica 
Veterinaria Nerviano e dal Dott. Giorgio Romanelli). 
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Entrambe le popolazioni cellulari tiroidee possono subire un processo di 
trasformazione neoplastica, sviluppando carcinomi follicolari o 
parafollicolari (Capen,  2007; Kiupel et al., 2008); esistono anche forme 
maligne miste, come ad esempio il carcinosarcoma. I carcinomi tiroidei 
di origine tireocitaria si classificano in follicolari, papillari, compatti 
(solidi) o anaplastici  (McGavin & Zachary, 2010). 
Le forme follicolari presentano un grado variabile di follicoli ben 
differenziati e l’assenza di strutture papillari. Istologicamente le cellule 
che li compongono sono alte, cuboidali o colonnari, con scarso 
polimorfismo e rare figure cariocinetiche, che vanno a formare follicoli 
di dimensioni, forma e contenuto di colloide variabili. Il carcinoma 
papillare, poco frequente nel cane, è caratterizzato dalla presenza di 
cavità cistiche variamente riempite da vegetazioni papillifere; l’epitelio 
è costituito da cellule cuboidi con elevato polimorfismo, nucleo 
pleomorfo, ipocromatico e con nucleoli evidenti. La forma solida o 
compatta presenta ammassi cellulari compatti, spesso separati da uno 
stroma fibroso, a cui manca l’aspetto follicolare e la secrezione di 
colloide. Esistono anche forme miste, nelle quali coesistono la forma 
follicolare e quella compatta: i follicoli sono spesso piccoli e con poca 
colloide rispetto ai carcinomi follicolari puri. Questa forma, denominata 
carcinoma follicolare compatto, è la più frequente nel cane. Qualche 
autore include nelle forme miste alcune neoplasie a elevata malignità, 
composte da cellule follicolari scarsamente differenziate e da alcuni 
elementi neoplastici maligni di origine osteoide o cartilaginea (Rosol & 
Gröne, 2016). Infine, le forme anaplastiche sono più rare e 
caratterizzate da un grado di differenziazione cellulare inferiore, indice 
di maggior malignità; ne esistono due forme, il carcinoma tiroideo 
indifferenziato (a piccole cellule) e il carcinoma a cellule giganti. Il primo 
è un tumore solido a rapida crescita e invasione precoce della capsula 
tiroidea; le cellule neoplastiche sono di piccole dimensioni, con nucleo 
ipercromico e figure mitotiche frequenti. Il carcinoma a cellule giganti è 
una forma a elevata malignità derivante da cellule follicolari 
scarsamente differenziate; queste sono grandi, pleomorfe e spesso di 
forma fusata, tanto da rendere difficile una differenziazione da un 
fibrosarcoma (Marcato, 2008). 
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Fig. 2.2: Aspetto istologico di un carcinoma tiroideo follicolare compatto, la forma più frequente del 
cane. Il carcinoma è composto da regioni solide intercalate a follicoli tiroidei neoplastici di 
dimensioni molto variabili (Jubb et al.,2016). 
 
Il carcinoma parafollicolare (a cellule C), anche chiamato carcinoma 
midollare, si presenta come una massa solida rotondeggiante e spesso 
incapsulata. L’incidenza non è precisamente nota, ma nei vari studi 
oscilla fra il 3,5% (Carver et al., 1995) e il 16% (Feldman & Nelson, 
2004).  Può interessare uno o entrambi i lobi tiroidei sotto forma di 
noduli multipli, a carattere invasivo, che possono sostituire la totalità 
del parenchima tiroideo. Le cellule neoplastiche sono spesso disposte in 
file separate da un sottile stroma connettivale contenente capillari; esse 
hanno forma poliedrica, con citoplasma granuloso e nucleo vescicoloso 
con piccoli nucleoli. Variazioni a questa tipologia sono rappresentate 
dalla presenza di cellule periferiche con disposizione periteliomatosa 
(angiosarcoma periteliale) o di ammassi compatti di piccole cellule di 
tipo linfoide, separate da uno stroma fibrovascolare. Le metastasi sono 
meno frequenti rispetto al carcinoma follicolare e coinvolgono i 
linfonodi cervicali, con focolai necrotico-emorragici multipli, e i 
polmoni, meno frequentemente, sotto forma di noduli scuri nel 
parenchima polmonare. Particolarità di questo tipo di neoplasia è la 
produzione di calcitonina, il che conferma la sua istogenesi dalle cellule 
C parafollicolari. 
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I carcinomi midollari vengono associati, soprattutto nell’uomo, a una 
sindrome denominata endocrina multipla (MEN), caratterizzata dalla 
presenza contemporanea di neoplasie in più ghiandole endocrine. Si 
classificano come di tipo 1 o di tipo 2, queste ultime ulteriormente 
suddivise in 2A e 2B. La sindrome endocrina multipla tende a 
interessare uno o più tipi cellulari specifici, che producono polipeptidi e 
amine biogene e manifestano una progressione istologica da iperplasia 
ad adenoma e in alcuni casi a carcinoma e ciascun tipo ha un carattere 
ereditario di tipo autosomico dominante. La sindrome MEN di tipo 1 è 
costituita da iperplasia o neoplasia delle paratiroidi, della parte insulare 
del pancreas e dell’ipofisi. La sindrome MEN di tipo 2A è associata allo 
sviluppo di feocromocitomi bilaterali, carcinomi midollari tiroidei e, 
meno frequentemente, iperplasia o adenoma delle paratiroidi. 
L’associazione del carcinoma tiroideo midollare e del feocromocitoma 
con neuroni mucosali multipli è chiamata sindrome MEN di tipo 2B.  
I cani che sviluppano una neoplasia tiroidea, vengono portati alla visita 
clinica per la presenza di una massa palpabile nella regione ventrale del 
collo; altre problematiche associate includono la presenza di tosse, 
problemi respiratori come tachipnea e dispnea, disfagia, disfonia, 
paralisi laringea, sindrome di Horner ed edema facciale (Buracco, 2007). 
La maggior parte di questi sintomi sono correlati alla compressione che 
esercita la massa sugli organi circostanti (trachea, nervo laringeo 
ricorrente, esofago, vascolarizzazione). 
 
Fig. 2.3. Presentazione di un carcinoma tiroideo nel cane; notare la deformazione della regione 
cervicale (Gentilmente concessa dalla Clinica Veterinaria Nerviano e dal Dott. Giorgio Romanelli). 
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Solitamente le neoplasie tiroidee del cane non sono funzionali, a 
differenza del gatto; circa il 18-35% risulta ipotiroideo per distruzione 
del normale parenchima tiroideo e solo il 5-10% sviluppa tumori 
funzionali, dimostrando sintomi classici di ipertiroidismo (tireotossicosi) 
quali poliuria e polidipsia, dimagramento nonostante aumento 
dell’appetito, nervosismo, tremori e defecazione frequente. Questi cani 
all’esame fisico risultano cachettici e magri, con marcata atrofia 
muscolare e disidratazione; tipica è la tachicardia con presenza di 
contrazioni premature. In letteratura è riportato un caso di un cane con 
adenocarcinoma tiroideo funzionale con contemporaneo quadro di 
ipertensione (Simpson & McCown, 2009). Un’altra situazione frequente 
in presenza di tumori ormonalmente attivi è la sindrome 
paraneoplastica con conseguente ipercalcemia maligna probabilmente 
indotta dalla sintesi di un peptide correlato al PTH (PTHrP) da parte 
delle cellule neoplastiche che simula l’attività del paratormone con 
induzione al riassorbimento osseo da parte degli osteoclasti e 
conseguente rilascio di calcio nel circolo ematico (Lane et al., 2012; 
Pollard et al., 2015; Scruggs et al., 2015). Il carcinoma midollare si 
accompagna spesso a diarrea, secondaria all’iperproduzione di 
serotonina e prostaglandine.  
I tumori benigni alla palpazione risultano piccoli, lisci al tatto e spesso 
sono mobili nel sottocute. Il carcinoma è più voluminoso e 
contraddistinto dalla durezza e da una forma irregolare associata spesso 
a linfoadenomegalia; spesso risulta adeso ai piani sottostanti e al suo 
interno si possono rinvenire aree di natura necrotico-emorragica e più 
raramente focolai di mineralizzazione e ossificazione. Nel cane sono più 
spesso monolaterali e la bilateralità è associata a un tasso metastatico 
maggiore di 16 volte (Theon et al., 2000).  
Come precedentemente evidenziato, una massa in regione tiroidea nel 
cane deve essere considerata maligna fino a prova contraria, dato che 
fino al 90% dei tumori tiroidei nel cane sono maligni. Alla presentazione 
il 35-40% dei pazienti presenta metastasi e comunque i carcinomi 
tiroidei sviluppano metastasi nell’80% dei casi. Le sedi più frequenti 
sono i polmoni e linfonodi drenanti ovvero i retrofaringei, i cervicali 
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craniali e i mandibolari (Lurye & Behrend, 2001); non è infrequente il 
riscontro di noduli polmonari metastatici, senza interessamento 
linfonodale dovuti a una precoce angioinvasività delle cellule tumorali a 
livello della giugulare interna, sottoforma di emboli metastatici 
(Buracco, 2007). Altre sedi metastatiche, anche se meno frequenti, sono 
le vertebre cervicali, il fegato, il surrene, i reni e la base del cuore; da 
uno studio è emerso che i carcinomi tiroidei possono metastatizzare 
anche a livello encefalico e ipofisario (Tamura et al., 2007). Il rischio di 
metastasi sembra essere direttamente proporzionale alle dimensioni 
del tumore: masse maggiori di 23cm3 sono associate a un più alto tasso 
metastatico, che si approssima al 100% per tumori più grandi di 100cm3 
(Leav et al., 1976). Il carcinoma midollare pare abbia una prognosi più 
favorevole, poiché la diffusione metastatica non è frequente e le lesioni 
appaiono ben incapsulate e facilmente rimovibili chirurgicamente.  
 
Fig. 2.4: Metastasi polmonare di un carcinoma tiroideo: aspetto radiografico e immagine successiva 
alla rimozione chirurgica (Gentilmente concessa dalla Clinica Veterinaria Nerviano e dal Dott. Giorgio 
Romanelli). 
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La diagnosi differenziale per una massa nella regione ventrale del collo 
comprende granulomi o ascessi, metastasi linfonodali di carcinomi 
tonsillari, sialocele, rabdomiosarcoma e leiomiosarcoma. 
 
Il procedimento diagnostico include una valutazione strumentale con 
esami di laboratorio completi (emocromocitometrico, profilo 
biochimico ed esami delle urine), radiografia della regione cervicale e 
toracica  in tre proiezioni ed esame citologico o istologico dei linfonodi 
regionali. L’ecografia della regione cervicale può essere utilizzata per 
confermare l’origine tiroidea della massa e per stabilirne la 
vascolarizzazione e l’invasività locale (Lunn & Page, 2013). Gli utilizzi 
dell’esame tomografico e della risonanza magnetica sono molto utili in 
previsione di una terapia chirurgica o con radiazioni e per determinare 
la presenza di metastasi a distanza. L’approccio diagnostico è molto 
importante in oncologia, soprattutto per poter stadiare la malattia 
neoplastica, secondo lo schema di stadiazione clinica TNM. 
 
Fig. 2.5: Stadiazione clinica (TNM) dei tumori di origine tiroidea (Owen, 1980) 
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Questo schema, come si evince dall’immagine, considera tre parametri 
principali, ovvero il tumore primario, i linfonodi e le metastasi, 
assegnando a ognuno di essi un punteggio crescente con la gravità della 
malattia. Per quanto riguarda il tumore primario, la sigla T0 indica 
l’assenza della neoplasia; la sigla T1 indica la presenza di un tumore 
superficiale ed esofitico con un diametro inferiore ai due centimetri; la 
sigla T2 indica la presenza di un tumore dal diametro compreso fra i due 
e i cinque centimetri o che presenta una minima invasione locale; 
infine, la sigla T3 si associa a una massa dal diametro di oltre cinque 
centimetri o che già presenta l’invasione dello strato sottocutaneo. Per 
il parametro associato al tumore primario, inoltre, è possibile associare 
la lettera “a”, se la massa è mobile nel sottocute, o la lettera “b” se 
invece risulta non mobile e quindi fissa.  
Con la lettera “N” viene indicato l’interessamento della patologia 
neoplastica a livello dei linfonodi regionali, ovvero i retrofaringei, i 
cervicali craniali e i mandibolari. Lo stadio N0 equivale all’assenza di 
metastasi a linfonodi drenanti; lo stadio N1 indica la presenza di 
metastasi ai linfonodi regionali ipsilaterali al tumore, mentre lo stadio 
N2 si presenta quando le metastasi ai linfonodi sono bilaterali. 
Infine è preso in considerazione il parametro riguardante le metastasi a 
distanza, classificando con M0 tumori che non hanno ancora 
metastatizzato e con M1 tumori che presentano metastasi, ovviamente 
non linfonodali. 
Una volta completata l’analisi di ogni singolo parametro, questi 
vengono considerati contemporaneamente, andando a definire lo 
stadio della neoplasia che rappresenta uno dei fattori fondamentali 
nello stabilire la prognosi. Tanto più un tumore è voluminoso ed esteso 
oltre la tiroide, tanto più è avanzato il grado e tanto più sarà 
sfavorevole la prognosi. 
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Fig. 2.6 Aspetto radiografico di un carcinoma tiroideo canino con evidente deviazione laterale della 
trachea (Gentilmente concessa dalla Clinica Veterinaria Nerviano e dal Dott. Giorgio Romanelli). 
 
 
Fig. 2.7: Scansione tomografica della regione cervicale: si possono notare l’arteria carotide comune 
(freccia verde), la vena giugulare esterna e la dimensione del tumore. 
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Nell’uomo la citologia della tiroide è un metodo molto accurato 
nell’identificazione delle neoplasie tiroidee e nel distinguerle in benigne 
o maligne; ciò non accade nel cane, in quanto la citologia non è molto 
accurata per le masse tiroidee, dato che conferma l’origine tiroidea 
della massa solo nel 50% dei casi e non è assolutamente affidabile nel 
stabilirne la malignità (Barber, 2007). Un altro limite nell’esecuzione di 
un ago aspirato tiroideo è la possibile emocontaminazione del 
preparato per la marcata vascolarizzazione della maggior parte delle 
neoplasie (Thompson et al., 1980). Per ovviare a questo inconveniente è 
possibile eseguire l’esame sotto guida ecografica, così da poter 
prelevare il campione da zone meno vascolarizzate; se non è possibile 
eseguirlo sotto ecoguida è preferibile optare per esami che riducono il 
rischio di emodiluizione, come per esempio l’ago infissione (Marconato, 
2005). Il riscontro di cellule tumorali agli angoli del vetrino, di cellule 
con nucleo eccentrico e citoplasma finemente granulare oltre alle figure 
mitotiche possono indirizzare la diagnosi verso una forma maligna; il 
carcinoma follicolare, inoltre, presenta una caratteristica granulazione 
blu-verdastra intracellulare, che invece è assente nel carcinoma 
midollare. L’esecuzione di una biopsia tramite l’utilizzo di punch o ago 
Tru-cut è molto rischiosa, sia per il probabile rischio di emorragia 
iatrogena sia per la possibilità di disseminare cellule neoplastiche lungo 
il tragitto dell’ago (Mooney, 2015). 
La conferma diagnostica si ottiene tramite esame istolopatologico di un 
campione di tessuto o successivamente all’exeresi chirurgica dell’intera 
massa (Nelson, 2015). Istologicamente la diagnosi primaria di carcinoma 
è data dalla presenza di invasione a livello capsulare e della 
vascolarizzazione, da un pleomorfismo cellulare accentuato e dalle 
frequenti figure mitotiche. Una valutazione immunoistochimica 
combinata aiuta a determinare la variante istologica della neoplasia; 
inizialmente per confermare l’origine epiteliale della neoplasia è utile 
utilizzare un marcatore presente nelle cellule di origine epiteliale, il CK-
19 (Saleh et al., 2010). I marcatori maggiormente utilizzati sono 
anticorpi contro gli ormoni secreti dalla tiroide (tireoglobulina e 
calcitonina), il peptide correlato alla calcitonina, la cromogranina A e la 
proteina S-100 (Bejarano et al., 2000; Fletcher, 2013). Altri marcatori 
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includono il Ki-67, la sinaptofisina e l’E-caderina (Campos et al., 2014). 
La sensibilità della calcitonina per i carcinomi midollari e della 
tireoglobulina per i carcinomi follicolari è rispettivamente del 70-100% e 
del 90-100% (Leblanc et al., 1991; Patnaik et al., 1991). Un altro 
marcatore importante è il fattore primo di trascrizione tiroideo (TTF-1), 
riscontrato in tessuto tiroideo normale, iperplastico e neoplastico. Uno 
studio (Ramos-Vara et al., 2002) ha dimostrato l’espressione di questo 
marcatore nel 90% dei carcinomi follicolari primari; inoltre è emerso 
che una combinazione nell’utilizzo del marcatore per il TTF-1 con quello 
per la tireoglobulina ha contribuito ad elevare la sensibilità di questo 
metodo diagnostico al 95,2%. Si può quindi dedurre che un uso 
routinario di questa tecnica diagnostica si può associare a una maggiore 
precisione e velocità nella diagnosi e quindi anche nel trattamento delle 
neoplasie tiroidee (Ciaputa et al., 2014). 
 
Un’ulteriore indagine diagnostica riguarda la misurazione delle 
concentrazioni ematiche degli ormoni tiroidei e della tireotropina (T4 e 
TSH)  considerando che circa il 30% dei pazienti può essere ipertiroideo 
o ipotiroideo. Livelli plasmatici di T4 bassi e di TSH alti sono indicativi di 
ipofunzionamento e si possono riscontrare in cani in cui il tessuto 
tiroideo normale è stato distrutto dalla progressione del tumore; una 
situazione di tireotossicosi si manifesta invece con livelli di T4 elevati e 
di TSH bassi. Tuttavia queste informazioni non sono totalmente 
affidabili per via della bassa sensibilità dei metodi analitici attualmente 
in uso, soprattutto per la misurazione della tireotropina ipofisaria; la 
valutazione combinata delle concentrazioni di fT4 e di TSH fornisce 
l’informazione più utile per confermare l’ipotiroidismo. 
Infine, può essere utile ricorrere all’utilizzo della scintigrafia tiroidea con 
il pertecnetato di tecnezio-99m (99mTc) o con un isotopo radioattivo 
dello iodio (123I o 131I); questo esame fornisce informazioni preziose 
riguardo l’anatomia e lo stato funzionale della ghiandola, oltre a 
identificare tessuto tiroideo ectopico, metastasi (fatta eccezione per 
quelle polmonari) o eventuali residui di tessuto dopo la tiroidectomia 
(Bailey & Page, 2007). Di contro, risulta essere un mezzo diagnostico di 
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difficile reperibilità ed elevato costo. A fine diagnostico si preferisce 
utilizzare il tecnezio perché lo iodio ha un’emivita troppo lunga (otto 
giorni) ed emette radiazioni β, esponendo il paziente a una dose 
eccessiva di radiazioni. La scintigrafia con il 99mTc permette di 
distinguere i noduli caldi da quelli freddi; esso si accumula, una volta 
somministrato per via endovenosa, nella saliva e nelle ghiandole 
salivari, nelle secrezioni gastriche, nei plessi corioidei e nel tessuto 
tiroideo (Marks et al., 1994). L’accumulo tiroideo è considerato nella 
norma se, paragonato a quello nella ghiandola salivare parotidea, 
risulta simile. Lo stato metabolico del tumore influisce sull’accumulo 
dello mezzo di contrasto: può essere ipercaptante, se accumula più Tc 
rispetto alle parotidi (nodulo caldo), ipocaptante, se accumula meno Tc 
rispetto al lobo contro laterale sano o alle parotidi (nodulo freddo) o 
normocaptante. Dato che la maggior parte dei tumori tiroidei nel cane 
non è funzionale, il nodulo freddo ha elevato rischio di essere di natura 
maligna (Daniel & Neelis, 2014). 
 
 
Fig. 2.8: Rappresentazione di una scintigrafia tiroidea in un setter, posizione dorsoventrale. Le due 
aree simmetriche di colore blu rappresentano le ghiandole salivari. In giallo-rosso sono evidenziate le 
aree ipercaptanti del tumore tiroideo (Gentilmente concessa dalla Clinica Veterinaria Nerviano e dal 
Dott. Giorgio Romanelli). 
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2.2 Adenoma 
 
 
Gli adenomi rappresentano circa il 10% delle neoplasie tiroidee 
diagnosticate in vita, salendo fino al  30%-50% negli studi autoptici. 
Sono masse circolari od ovoidali, da qualche millimetro fino a diversi 
centimetri di diametro; la maggior parte non è invasiva e clinicamente 
silente (Bailey & Page, 2007). Come avviene per i carcinomi, possono 
avere origine dalle cellule follicolari o da quelle parafollicolari.  
Gli adenomi a cellule follicolari appaiono come noduli compatti, mobili 
e lisci di colore bianco-giallastro, ben isolati dal parenchima tiroideo 
circostante. Il lobo tiroideo colpito è lievemente aumentato di volume e 
deformato. Alcuni adenomi sono costituiti da piccole cisti con parete 
sottile e ripiene di fluido giallo-rossastro. 
Gli adenomi parafollicolari o a cellule C sono noduli di colore grigio-
brunastro, in uno o entrambi i lobi tiroidei. Un’iperplasia nodulare delle 
cellule C precede spesso lo sviluppo di questo tipo di neoplasia; le 
cellule C iperplastiche si presentano con abbondante citoplasma 
granuloso debolmente acidofilo e si dispongono in noduli di dimensioni 
ridotte rispetto ai follicoli tiroidei. Istologicamente questi tumori sono 
costituiti da cellule di grandi dimensioni con citoplasmi debolmente 
acidofili e discreta differenziazione, suddivise in gruppetti da sottili 
stralci di tessuto connettivo contenente capillari. Queste strutture sono 
circoscritte e separate dai follicoli adiacenti che vengono parzialmente 
compressi (Marcato, 2008). 
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2.3 Tumori tiroidei ectopici 
 
 
Il tessuto tiroideo ectopico può anch’esso subire un processo di 
trasformazione neoplastica, portando alla formazione di adenomi o 
carcinomi e, meno frequentemente, carcinosarcomi. Dato che il tessuto 
ectopico si può trovare dalla lingua alla base del cuore, per qualunque 
massa localizzata in questo tratto, nella diagnosi differenziale bisogna 
considerare anche i tumori tiroidei ectopici. La sede sublinguale è la più 
frequente, contribuendo per il 7,5% di tutte le neoplasie tiroidee; 
inoltre questo tipo di tumore è molto meno aggressivo rispetto agli altri 
tumori sublinguali, con un tempo di sopravvivenza media di circa 18 
mesi, in assenza di metastasi (Broome et al., 2014). I tumori tiroidei 
ectopici rientrano anche nel gruppo dei tumori della base del cuore, 
costituendone il 5%; meno frequente è invece la localizzazione 
intracardiaca, ma recentemente sono stati diagnosticati un adenoma 
nel ventricolo destro (Di Palma et al., 2010), un carcinosarcoma 
nell’atrio destro (Almes et al., 2008) e un carcinoma nel ventricolo 
destro (Kang et al., 2012). La prognosi per il carcinosarcoma e 
l’adenoma è infausta a breve termine, mentre il cane con il carcinoma 
ectopico ha avuto un tempo di sopravvivenza di 428 giorni con solo 
trattamento medico. 
Il tumore tiroideo ectopico situato alla base della lingua comporta 
disfagia e dispnea, mentre se è localizzato alla base del cuore si 
accompagna a sincope, collasso, aritmie e soffio. Inoltre, a seguito della 
compressione della vena cava, ci può essere edema della testa, mentre 
è raro il versamento pericardico. 
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Fig. 2.9: Carcinoma tiroideo ectopico alla base del cuore (Gentilmente concessa dalla Clinica 
Veterinaria Nerviano e dal Dott. Giorgio Romanelli). 
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2.4 Altre neoplasie 
 
 
Altre forme neoplastiche che possono colpire la tiroide sono il 
carcinosarcoma, i tumori ultimobranchiali e le neoplasie del dotto 
tireoglosso residuo. 
Il carcinosarcoma è un tumore maligno denominato anche tumore 
tiroideo misto; è caratterizzato dalla compresenza al suo interno di 
cellule follicolari maligne ed elementi mesenchimali, di tipo osteogenico 
o condrogenico. Il tasso di metastasi sembra essere molto alto, dato che 
al momento della diagnosi molti pazienti presentavano già noduli ai 
polmoni. Il carcinosarcoma tiroideo nel cane è comunque una neoplasia 
molto rara: in letteratura ci sono pochissimi casi documentati, alcuni 
decisamente datati (Wells, 1901; Mason & Wells, 1929; Buergelt, 1968; 
Johnson & Patterson, 1981) e altri più recenti (Grubor & Haynes, 2005; 
Giuliano et al., 2013), dai quali emerge una prognosi da riservata a 
infausta, con un tempo medio di sopravvivenza di circa sette mesi. Un 
caso di carcinosarcoma (Almes et al., 2008) è documentato in sede 
intracardiaca, nel lume del ventricolo destro, in un Labrador Retreiver di 
13 anni: il tempo di sopravvivenza è stato inferiore ai dodici mesi e, in 
seguito a un’analisi immunoistochimica, è emerso che il carcinosarcoma 
fosse originato da tessuto tiroideo ectopico.  
I tumori ultimobranchiali originano da un tipo cellulare tiroideo meno 
rappresentato che mantiene un comportamento di tipo fetale, essendo 
capace di dare luogo sia a follicoli tiroidei sia a cellule C. Questi 
complessi cellulari, che non devono essere confusi con un’iperplasia 
delle cellule C, sono considerati residui dei corpi ultimobranchiali, vista 
la loro grande somiglianza morfologica con i corpi ultimobranchiali del 
cane. Vengono rintracciati frequentemente vicino alle ghiandole 
paratiroidi interne, adiacenti o inclusi nel tessuto tiroideo. Studi 
immunoistochimici hanno evidenziato che i complessi di cellule C sono 
positivi sia per la calcitonina sia per la tireoglobulina, e questo ha 
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suggerito l’ipotesi che le cellule follicolari tiroidee, come le cellule C, 
possano derivare dai corpi ultimobranchiali. 
Infine, residui del dotto tireoglosso possono andare incontro a 
trasformazione neoplastica sotto forma di piccole cisti fluttuanti nel 
tessuto connettivo, disposte ventralmente lungo la linea mediana della 
regione cervicale craniale. Questi sono tumori che si accrescono 
lentamente e in modo espansivo e appaiono come cisti multiloculari, 
contenenti liquido denso, trasparente. Nei pochi casi osservati nel cane, 
la tiroide appare normale; questo rilievo avvalora la convinzione che 
siano trasformazioni del dotto tireoglosso e non di metastasi di natura 
cistica originate da carcinomi tiroidei primari (Marcato, 2008). 
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CAPITOLO 3 
 
Trattamento delle neoplasie tiroidee 
 
Esistono vari protocolli per la terapia delle neoplasie tiroidee e 
includono il trattamento chirurgico, il trattamento medico e i 
trattamenti combinati. 
 
 
Fig. 3.1: Algoritmo per il trattamento del carcinoma tiroideo metastatico e non nel cane (Liptak, 
2007). 
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3.1 Trattamento chirurgico 
 
 
L’escissione chirurgica rappresenta il trattamento di elezione per gli 
adenomi tiroidei e tutte le masse di piccole dimensioni e soprattutto 
mobili nel sottocute. I carcinomi, che spesso non presentano le 
suddette caratteristiche, sono più difficilmente aggredibili 
chirurgicamente, sia per la loro adesione ai piani sottostanti e sia per la 
loro spiccata neovascolarizzazione che aumenta i rischi di 
problematiche intraoperatorie. Infatti i pazienti con tumori invasivi 
localmente, trattati solo con la chirurgia, hanno un tempo di 
sopravvivenza medio di dieci mesi, con una sopravvivenza media libera 
da progressione tumorale del 25% a un anno e del 10% a due anni (Klein 
et al., 1995; Brearley et al., 1999; Theon et al., 2000). L’invasività del 
tumore non preclude totalmente la chirurgia perché, se al momento 
dell’escissione viene garantito un buon margine di tessuto sano, la 
chirurgia può essere curativa. Inoltre, un approccio meno aggressivo, 
asportando la singola massa, è legato a minori complicanze rispetto a 
una tiroidectomia totale. L’approccio consigliato per masse molto 
invasive, con un’intensa neovascolarizzazione e per quelle di grandi 
dimensioni è un trattamento combinato, ricorrendo alla chemioterapia 
o radioterapia precedentemente o successivamente alla chirurgia. Si 
stima che solo il 25-50% dei carcinomi tiroidei siano mobili al momento 
della diagnosi (Carver et al., 1995; Klein et al., 1995). 
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Fig. 3.2: Carcinoma tiroideo in situ (Gentilmente concessa dalla Clinica Veterinaria Nerviano e dal 
Dott. Giorgio Romanelli).  
 
La scelta del trattamento dipende anche da quali strutture sono invase; 
se organi quali la vena giugulare, l’arteria carotide, il tronco 
vasosimpatico e il nervo laringeo ricorrente sono compromessi, un 
approccio chirurgico aggressivo è sconsigliato dato il possibile sviluppo 
di complicanze quali la paralisi laringea, il megaesofago e la polmonite 
ab ingestis (Page, 2001; Bailey & Page, 2007). D’altro canto, è stato 
dimostrato che se le strutture precedentemente nominate fossero 
colpite solo unilateralmente, è possibile la loro rimozione, andando in 
contro a una bassa percentuale di complicazioni, comprendenti la 
sindrome di Horner monolaterale e la paralisi laringea monolaterale 
(Page, 2001; Ehrhart 2003). Tuttavia, ci sono molte controversie su 
questa decisione, a tal punto che molti considerano inoperabile un 
quadro del genere (Bailey & Page, 2007). Se dovesse essere colpito 
l’esofago soltanto in una minima parte, insieme alla tiroidectomia può 
anche essere eseguita la rimozione della porzione esofagea infiltrata 
senza lo sviluppo di complicanze; se invece l’esofago fosse infiltrato in 
grossa parte, con compromissione della vascolarizzazione e 
dell’innervazione, non risulta utile eseguire né la tiroidectomia né la 
chirurgia esofagea. 
 Quando la chirurgia non è indicata, una massa molto aggressiva può 
comunque essere operata, eseguendo una citoriduzione chirurgica o 
debulking come trattamento palliativo o per migliorare i risultati di altre 
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terapie adiuvanti. Nei casi in cui non viene eseguita la tiroidectomia, 
andrebbe fatta una biopsia incisionale della massa, oltre a essere 
esaminati anche i linfonodi regionali, per poter stabilire l’origine della 
neoplasia e per pianificare meglio il trattamento medico (Séguin, 
Brownlee & Walsh, 2012). 
Esistono più tecniche per eseguire la tiroidectomia; le principali sono la 
tecnica intracapsulare, nella quale è possibile non rimuovere la 
paratiroide esterna, e la tecnica extracapsulare, che risulta essere la più 
utilizzata nella specie canina. Nel periodo preoperatorio è consigliabile 
effettuare un esame per stabilire il gruppo sanguigno del cane perché, 
dato il forte rischio di emorragia perioperatoria, potrebbe essere 
necessaria una trasfusione o una somministrazione di derivati 
sanguigni. Inoltre, sembra che cani con carcinoma funzionale, quindi 
ipertiroidei, non abbiano bisogno di alcun trattamento medico 
preoperatorio per indurre l’eutiroidismo, a differenza di ciò che accade 
nella specie felina (Simpson and McCown, 2009). Nello stesso articolo si 
evidenzia un caso di un cane che presentava ipertensione arteriosa e 
ipertiroidismo prima dell’intervento: il quadro tiroideo si è normalizzato 
successivamente alla rimozione della tiroide mentre l’ipertensione è 
stata trattata tramite una terapia preoperatoria a base di un ACE-
inibitore (enalapril). 
Per tutte le procedure il paziente è posizionato in decubito dorsale con 
un telo arrotolato posto sotto il collo, per poterlo leggermente 
distendere e l’approccio è cervicale ventrale mediano. Gli arti anteriori 
sono portati caudalmente, lateralmente al tronco. 
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Fig. 3.3: Fotografia del corretto posizionamento del cane sul tavolo chirurgico per intervento di 
tiroidectomia. Il paziente è posto in decubito dorsale e un telo arrotolato è posto sotto il collo per 
elevarlo leggermente. Gli arti anteriori sono tirati caudalmente lungo il torace e fissati (Gentilmente 
concessa dalla Clinica Veterinaria Nerviano e dal Dott. Giorgio Romanelli). 
 
 
- Tiroidectomia intracapsulare 
 
 
Incidere la cute dall’estremità caudale della laringe all’estremità 
craniale del manubrio dello sterno; dissezionare dal piano ventrale 
mediano i ventri muscolari del muscolo sternoioideo e del muscolo 
sternotiroideo e apporre un divaricatore autostatico per tenerli separati 
e consentire l’accesso alle strutture sottostanti. Identificare la ghiandola 
e la paratiroide esterna ipsilaterale; incidere la superficie caudoventrale 
della ghiandola in un punto non attraversato da vasi, quindi estendere 
l’incisione cranialmente con forbici di piccolo calibro (da iride o da 
tenotomia). Asportare il tessuto tiroideo dalla capsula per via smussa o 
aiutandosi con la lama di un bisturi; questa operazione deve essere 
eseguita il più delicatamente possibile per evitare di arrecare danni alla 
paratiroide e ai vasi che la vascolarizzano. L’emostasi è garantita tramite 
l’utilizzo di un elettrobisturi, prestando attenzione a non ledere 
l’apporto vascolare alla ghiandola. Una volta asportato il lobo tiroideo 
interessato, asportare parzialmente anche la capsula, evitando di 
rimuovere la porzione dove è adesa alla paratiroide esterna. Se la 
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paratiroide è inavvertitamente rimossa o se ne viene danneggiata la 
vascolarizzazione, si può optare per un trapianto della ghiandola su un 
ventre muscolare adiacente. Una volta rimosso il divaricatore 
autostatico, i ventri muscolari vengono riavvicinati medialmente 
tramite l’utilizzo di un filo monofilamento riassorbibile con una sutura 
continua semplice o a punti staccati; ricostruire il sottocute con una 
sutura continua semplice usando la stessa tipologia di filo e, infine, una 
sutura a punti staccati o continua semplice con filo non riassorbibile per 
chiudere la ferita cutanea (Fossum &  Caplan, 2013). 
Esiste una tecnica intracapsulare modificata nella quale, una volta 
rimossa la tiroide, viene realizzata una penisola di tessuto capsulare 
contenente soltanto la paratiroide e il suo vaso sanguigno, mentre la 
restante porzione di capsula viene rimossa.  
 
 
- Tiroidectomia extracapsulare 
 
 
Una volta incisa la cute e separati i ventri muscolari dalla linea mediana, 
localizzare il lobo tiroideo interessato dal processo tumorale e ottenere 
l’emostasi tramite legatura dell’arteria tiroidea caudale; le arterie e le 
vene tiroidee caudali, insieme ad altri vasi associati alla neoplasia, 
vengono legate e resecate mentre per i piccoli vasi basta 
l’elettrocauterizzazione tramite l’utilizzo di un bisturi elettrico. Incidere 
con bisturi o elettrobisturi bipolare a punta sottile la tiroide, a una 
distanza di circa 2 millimetri dalla paratiroide esterna; sezionare tramite 
l’utilizzo di forbici di piccole dimensione a livello dell’area cauterizzata e 
separarla per via smussa dalla tiroide e dai tessuti circostanti. È 
necessario prestare particolare attenzione a non ledere l’arteria tiroidea 
craniale o le sue branche che vascolarizzano la paratiroide esterna; 
quest’ultima, se identificata con chiarezza, andrebbe lasciata in situ e 
non rimossa. La chiusura della breccia operatoria è effettuata su tre 
Capitolo 3 
49 
 
piani (muscolare, sottocutaneo, cutaneo), come precedentemente 
descritto. 
 
Fig. 3.4: Approccio extracapsulare per la tiroidectomia. A. Incidere con elettrobisturi bipolare a punta 
sottile il tessuto tiroideo intorno alla parotide, a una distanza di circa due millimetri. B. Con forbici 
sottili, incidere la tiroide nel punto cauterizzato, quindi separarla dalla paratiroide. C. Dissezionare 
con cura la tiroide dalla paratiroide e dai tessuti circostanti (Fossum, 2013). 
 
Fig 3.5: Visualizzazione intraoperatoria della massa tiroidea, l’accesso alle strutture cervicale è 
facilitato dall’apposizione di un divaricatore autostatico tipo Gelpi (Gentilmente concessa dalla 
Clinica Veterinaria Nerviano e dal Dott. Giorgio Romanelli). 
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Fig. 3.6: Tumore tiroideo dopo essere stato continuato dalle strutture adiacenti (Gentilmente 
concessa dalla Clinica Veterinaria Nerviano e dal Dott. Giorgio Romanelli). 
 
Fig. 3.7: Reperimento della arteria tiroidea caudale (Gentilmente concessa dalla Clinica Veterinaria 
Nerviano e dal Dott. Giorgio Romanelli). 
 
Fig. 3.8: Emostasi ottenuta mediante legatura dell’arteria tiroidea caudale (Gentilmente concessa 
dalla Clinica Veterinaria Nerviano e dal Dott. Giorgio Romanelli). 
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Fig. 3.9: Sutura continua semplice del piano muscolare (Gentilmente concessa dalla Clinica 
Veterinaria Nerviano e dal Dott. Giorgio Romanelli). 
 
Durante un intervento di tiroidectomia, specialmente se dovuta alla 
presenza di un carcinoma tiroideo bilaterale, le paratiroidi sono 
difficilmente identificabili; inoltre, non è mai stato effettuato nessun 
tentativo per cercare di preservarle, operazione che complicherebbe 
l’intervento e aumenterebbe il rischio di lasciare in sede del tessuto 
neoplastico (Ehrhart, 2003). Solo recentemente un team di chirurghi ha 
provato a non rimuovere le paratiroidi, con risultati totalmente 
comparabili alla normale tecnica chirurgica, almeno in termini di durata 
dell’intervento e di tempo medio di sopravvivenza (Fukui et al., 2015); 
inoltre, mantenendo le paratiroidi in situ, il paziente non sviluppa 
ipoparatiroidismo con ipocalcemia, situazione che potrebbe portare a 
un trattamento medico cronico (Lane et al., 2012). 
Nella stessa seduta operatoria è possibile effettuare altre procedure nei 
distretti circostanti; se non fosse stato eseguito un esame citologico dei 
linfonodi è possibile eseguire una biopsia durante la chirurgia o, nel 
caso di linfoadenomegalia, è possibile rimuoverli. Dato il 
comportamento di questi tumori e la loro marcata invasione delle 
strutture circostanti, è possibile che durante la chirurgia si debbano 
eseguire procedure dirette ad eliminare il tessuto neoplastico 
metastatico da organi come la trachea, il nervo laringeo ricorrente e 
l’esofago. Se permane un eccessivo spazio morto o se c’è rischio di 
emorragia è consigliato apporre un drenaggio in aspirazione continua, 
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dopo la chiusura della breccia operatoria, anche successivamente 
all’intervento con tecnica intracapsulare. Il tessuto tiroideo rimosso è 
sempre sottoposto a un esame istopatologico per confermarne la 
natura neoplastica e per determinarne la completa escissione (Séguin & 
Brownlee, 2012).  
Recentemente sono stati pubblicati due studi che propongono alcune 
tecniche alternative per eseguire la tiroidectomia. Il primo studio ha 
proposto una tecnica innovativa per la chirurgia tiroidea, definita 
tiroidectomia endoscopica transtracheale (Liu et al., 2015); l’intervento 
è effettuato tramite l’utilizzo di un endoscopio flessibile, avanzato nello 
spazio pretracheale tramite un’incisione longitudinale a livello della 
parete anteriore della trachea. La procedura non ha causato 
complicazioni importanti ed è risultata anche relativamente veloce, con 
una media di 69,4 minuti.  
Inoltre, un’altra tecnica endoscopica è stata sperimentata in un gruppo 
di cinque cani (Phillips et al., 2016), utilizzando una tecnica con singolo 
accesso endoscopico unilaterale, tramite l’utilizzo di trocar 
laparoscopici. La media dei tempi di chirurgia è stata di 64 minuti e nei 
quindici giorni successivi alla chirurgia nessun cane ha sviluppato 
complicazioni, né chirurgiche né di altra natura. Purtroppo lo studio è 
stato concluso due settimane dopo l’intervento e quindi non esistono 
dati riferibili alla sopravvivenza dei suddetti pazienti. 
In seguito a interventi di tiroidectomia, soprattutto se per la presenza di 
un carcinoma, le principali complicanze sono l’emorragie e l’anemia, 
particolarmente dopo rimozione di masse molto invasive e 
intensamente vascolarizzate. Altre complicazioni meno frequenti 
possono essere lo svilupparsi di megaesofago (se danneggiate le 
branche del nervo vago e del laringeo ricorrente che innervano 
l’esofago) o il danneggiamento del nervo laringeo ricorrente; nel 
periodo post operatorio il paziente deve essere monitorato per 
un’eventuale paralisi laringea, soprattutto se il danno al nervo è 
bilaterale. Specialmente dopo interventi di tiroidectomia totale, nei 
quali vengono asportate anche tutte le paratiroidi, nell’immediato 
periodo post operatorio sono frequenti quadri di ipotiroidismo e di 
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ipoparatiroidismo secondario iatrogeno, con conseguente ipocalcemia. 
Un’altra situazione frequente in seguito a tiroidectomia bilaterale è la 
manifestazione di segni clinici imputabili a ipotiroidismo, quali la 
letargia, sensorio ottuso, ingrassamento, intolleranza all’esercizio e al 
freddo (Panciera, 1994; Dixon et al., 1999). 
La prognosi di pazienti sottoposti a tiroidectomia è molto variabile, 
soprattutto in base alla natura della neoplasia; per adenomi risulta 
eccellente e la chirurgia da sola è spesso curativa. La prognosi per i 
carcinomi tiroidei dipende da molti fattori, quali la mobilità del tumore, 
le sue dimensioni e lo stadio. La mobilità è molto importante in termini 
di possibilità di exeresi chirurgica completa, ottenendo margini puliti. 
Una completa escissione, confermata istologicamnte, senza presenza di 
metastasi può essere curativa (Séguin & Brownlee, 2012). La 
sopravvivenza media è di due anni se il tumore è mobile e fra sei e 
dodici mesi se è più invasivo; questo periodo scende drasticamente nei 
cani non trattati, nei quali si aggira intorno ai tre mesi (Kent et al., 2002; 
Klein et al., 1995; Harari et al., 1986). Questi dati sono comunque molto 
variabili, dato che in qualche studio risultano anche superiori (Tuohy et 
al., 2012). Le dimensioni della neoplasia influiscono molto, soprattutto 
sullo sviluppo di metastasi: è stato dimostrato che il tasso di metastasi 
per tumori inferiori a 23 cm3 è del 14%, salendo al 74% per carcinomi 
fra i 23 cm3 e i 100 cm3 e arrivando al 100% per masse con un volume 
superiore ai 100 cm3 (Feldman & Nelson, 2004). I tumori bilaterali 
hanno inoltre un rischio sedici volte maggiore di sviluppare metastasi 
rispetto ai tumori monolaterali (Theon et al., 2000).  
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3.2 Trattamento medico 
 
 
Le possibilità per la terapia medica delle neoplasie tiroidee sono 
molteplici, includendo la radioterapia, la chemioterapia e i farmaci 
antitiroidei.  
 
 
- Radioterapia 
 
 
Esistono principalmente due tipologie per effettuare questo tipo di 
trattamento: la radioterapia con unità a megavoltaggio e la radioterapia 
metabolica con iodio radioattivo 131I, quest’ultima solitamente usata in 
combinazione con il trattamento chirurgico. 
La radioterapia con unità a megavoltaggio è il trattamento di elezione 
per quei carcinomi di grado avanzato e ad alto grado di invasività ma 
che comunque restano localizzati, quindi senza fenomeni metastatici; se 
invece sono già presenti metastasi linfonodali o polmonari, la 
radioterapia può essere utilizzata come trattamento palliativo per le 
masse molto voluminose. 
Uno dei protocolli più utilizzati  e più efficaci è costituito dalla 
somministrazione di dodici frazioni di 4 Gy (Gray) a giorni alterni, fino al 
raggiungimento di una dose totale di 48 Gy. Uno studio (Theon et al., 
2000) ha confermato l’efficacia del suddetto protocollo dato che la 
crescita tumorale si è stabilizzata o è diminuita in molti pazienti inclusi 
nella statistica (25 cani); il tempo alla massima riduzione era compreso 
fra gli otto e i ventidue mesi e la sopravvivenza media libera da 
progressione tumorale (definito come il tempo tra il completamento del 
ciclo di radiazioni e il riconoscimento di una recidiva tumorale 
Capitolo 3 
55 
 
localizzata misurabile o la morte per cause non correlate alla 
progressione del tumore) era dell’80% a un anno e del 72% a tre anni, 
con una media di 55 mesi. L’utilità di questo protocollo è evidenziata in 
un altro studio (Pack et al., 2001), nel quale il 100% dei pazienti trattati 
ha risposto totalmente alla radioterapia sul tumore primario e il tasso di 
sopravvivenza media è stato di 24,5 mesi. 
Purtroppo però esistono numerosi effetti collaterali che si possono 
presentare successivamente alla terapia con radiazioni; fra gli effetti 
collaterali acuti, che scompaiono nel giro di tre settimane, rientra il 
possibile sviluppo di mucositi esofagee, tracheali o laringee, la disfagia e 
la comparsa di tosse ed eritema, mentre fra quelli cronici c’è il possibile 
sviluppo di fibrosi della pelle, di alopecia permanente e di tracheiti 
croniche con tosse secca, oltre allo sviluppo di ipotiroidismo, evenienza 
abbastanza comune successivamente a una radioterapia tiroidea 
(Kramer et al., 1994; Amores-Fuster, 2015). 
Se la radioterapia è utilizzata soltanto come trattamento palliativo, è 
preferibile sfruttare un altro protocollo con frazioni di 9 Gy ogni sette 
giorni, per quattro cicli; questo protocollo è definito ipofrazionato e 
risulta efficace nel controllo della neoplasia primaria e rallenta la 
progressione anche sulle metastasi, esitando in un tempo di 
sopravvivenza medio di circa due anni (Brearley & Hayes, 1999). 
La radioterapia metabolica con iodio radioattivo (131I) è indicata solo in 
cani con neoplasie tiroidee ormonosecernenti, primarie e metastatiche, 
con capacità prolungata di accumulare i vari isotopi dello iodio (Adams 
et al., 1995); inoltre, solo le cellule tiroidee captano lo iodio, pertanto il 
paziente non è esposto a tossicità sistemica, anche se è necessaria 
l’ospedalizzazione per periodi variabili, soprattutto in funzione della 
dose assorbita e delle caratteristiche metaboliche proprie del soggetto. 
Il protocollo prevede dosi molto alte di iodio (da 30 a 150 mCi) per via 
endovenosa o sottocutanea; bisogna comunque stare attenti agli effetti 
collaterali, come esofagiti, tracheiti e soppressione midollare. Questa 
opzione terapeutica è poco usata soprattutto per gli elevati costi e la 
necessità di strutture specialistiche; d’altro canto è associata a tempi di 
sopravvivenza elevati. Uno studio rileva un tempo medio di 
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sopravvivenza di 30 mesi usando solamente questa terapia, che sale a 
34 mesi se usato in associazione alla chirurgia (Worth et al., 2005); 
questi dati sono comparabili a quelli emersi da un altro studio (Turrell et 
al., 2006), nel quale il tempo di sopravvivenza media era di 839 giorni 
per cani con tumori locali o regionali e di 366 giorni in cani nei quali 
erano già presenti metastasi. 
 
 
- Chemioterapia 
 
 
La chemioterapia è consigliata se l’exeresi chirurgica totale o la terapia 
con radiazioni non hanno successo, se si sono identificate lesioni 
metastatiche a distanza o se le dimensioni del tumore primario sono tali 
da sospettare la presenza di invasione locale e di metastasi; oltre a ciò 
può essere utilizzata come trattamento adjuvante alla chirurgia o come 
trattamento palliativo per masse di grandi dimensioni, cercando di 
contenere la progressione neoplastica del tumore primario e delle 
metastasi. Non esistono protocolli chemioterapici standardizzati per il 
trattamento delle neoplasie tiroidee, ma i farmaci più spesso utilizzati 
sono la doxorubicina e  i sali di platino, anche se in qualche caso è 
riportata una risposta in seguito a trattamento con mitoxantrone o 
actinomicina D (Ogilvie et al., 1991; Hammer et al., 1994). Uno studio ha 
proposto un trattamento alternato a base di carboplatino e 
mitoxantrone, ogni tre settimane per sei cicli (Amores-Fuster et al., 
2015). 
La doxorubicina è un antibiotico antitumorale, isolato da Streptomyces 
pecetius var. caesius, appartenente alla classe delle antracicline e 
antracendioni. Il loro meccanismo d’azione permette alla molecola di 
intercalarsi alle coppie di basi azotate del DNA; alle concentrazioni 
utilizzate nella pratica clinica, la doxorubicina va a inibire le 
topoisomerasi II, formando un complesso farmaco-DNA-topoisomerasi, 
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con successiva rottura di catena e blocco della mitosi, dato che questo 
enzima è necessario per la trascrizione e la replicazione del DNA. Oltre a 
questo le antracicline sono in grado di modificare l’abilità delle elicasi di 
dissociare a catena doppia in catena singola, limitando la replicazione di 
DNA. Altro effetto fondamentale è la formazione di superossidi a partire 
dall’ossigeno: i superossidi sono in grado di danneggiare alcune 
molecole intracellulari, le membrane lipidiche, le basi del DNA e 
dell’RNA. Questo non accade nelle cellule non neoplastiche perché 
hanno sviluppato diversi sistemi per difendersi dal danno ossidativo dei 
superossidi. Per quanto riguarda la farmacocinetica, la doxorubicina, 
una volta somministrata per via endovenosa lenta, si lega alle proteine 
plasmatiche per il 70%; il passaggio attraverso le membrane cellulari 
avviene per diffusione della molecola non ionizzata. Il metabolismo 
della molecole è interamente a livello epatico, formando il 
doxorubicinolo, metabolita con attività citotossica residua; si può 
dedurre che in pazienti epatopatici la dose di doxorubicina debba 
essere ridotta. L’escrezione avviene principalmente tramite la bile e le 
urine.  
Oltre alla formulazione classica, in commercio esiste la doxorubicina 
incapsulata in liposomi e incapsulata in liposomi PEG (polietilenglicole); 
queste conferiscono una maggiore inerzia alla molecola, con 
conseguente rilascio più graduale del principio attivo. Inoltre i liposomi 
PEG hanno la capacità di bypassare il sistema immunitario, arrivando 
intatti alle cellule bersaglio. Il rilascio della doxorubicina avviene 
selettivamente nelle cellule neoplastiche dal momento che i capillari 
che vascolarizzano il tumore, essendo più permeabili degli altri, 
favoriscono l’accumulo dei liposomi PEG nel tumore (Marconato, 2005). 
Il carboplatino e il cisplatino, appartenenti alla classe dei sali del platino, 
vanno anch’essi a inibire la replicazione del DNA, spostando atomi 
nucleofilici con successiva formazione di legami stabili a ponte 
intercatena e intracatena. Una volta somministrati endovena, essi si 
legano quasi totalmente alle proteine plasmatiche (90%) e si 
accumulano a livello renale, epatico e muscolare. L’eliminazione 
avviene quasi totalmente con le urine, mentre quella fecale è minima. 
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La doxorubicina, a un dosaggio di 30 mg/m2 di superficie corporea ogni 
3-6 settimane rappresenta la terapia di prima scelta, in monoterapia o 
in associazione con il cisplatino (Shimaoka et al., 1985; Ahuja & Ernst, 
1987). Purtroppo la risposta a questo tipo di farmaco è molto variabile 
nel cane. Il meccanismo d’azione della doxorubicina permette una 
prevenzione nelle successive crescite del tumore e va a diminuire le 
dimensioni dello stesso, ma raramente ne causa una totale remissione. 
In aggiunta, dato che il trattamento è spesso di lunga durata, è possibile 
lo svilupparsi di effetti collaterali al trattamento, fra i quali lo shock 
anafilattico, l’ipotensione e alcune aritmie cardiache (Susaneck, 1983); 
un altro effetto collaterale cronico legato alla doxorubicina è quello di 
andare ad aumentare il rischio di radio tossicità in seguito a 
radioterapia. Se il paziente non è recettivo all’uso della doxorubicina in 
monoterapia è possibile l’associazione con il 5-fluorouracile, la 
ciclofosfamide o la vincristina, per cercare di aumentare l’efficacia del 
trattamento chemioterapico (Lunn & Page, 2013). Uno studio ha 
proposto vari protocolli per il trattamento dei carcinomi tiroidei, 
includendo monoterapie (carboplatino, doxorubicina) e associazioni di 
farmaci, come carboplatino e gemcitabina e cisplatino e doxorubicina; 
una risposta parziale (intesa come una riduzione di oltre il 50% del 
volume del tumore primitivo) è stata osservata in tutti i cani trattati e  
in uno, trattato solo con doxorubicina, è stata ottenuta una risposta 
completa, intesa come risoluzione della patologia (Nadeau & Kitchell, 
2011). 
Altri farmaci utilizzabili sono i sali di platino (cisplatino e carboplatino), 
ma anche in questo caso la risposta è assai variabile. È riportato che la 
risposta al cisplatino sia simile a quella della doxorubicina, anche se 
molti cani trattati con il cisplatino erano già stati sottoposti al protocollo 
con la doxorubicina (Fineman et al., 1998).  
Importante è comunque ricordare che la risposta dei carcinomi tiroidei 
alla chemioterapia è parziale e molto variabile fra paziente e paziente; 
dei cani trattati con doxorubicina o cisplatino, soltanto il 30-50% 
dimostra una risposta e soltanto parziale, risultante in una riduzione di 
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circa il 50% del volume del tumore primario (Jeglum & Whereat, 1983; 
Post & Maudlin, 1992; Fineman et al., 1998).  
 
 
- Farmaci antitiroidei 
 
 
La terapia medica ablativa con farmaci antitiroidei è utilizzata in quei 
casi nei quali è presente una neoplasia ormonosecernente, come 
trattamento palliativo. Questi farmaci, fra i quali il metimazolo è il più 
sfruttato, agiscono andando a inibire l’attività tiroidea riducendo le 
concentrazioni plasmatiche di T4 e riducendo la sintomatologia da 
ipertiroidismo. Il protocollo prevede una dose iniziale di metimazolo di 
2,5 mg due volte al giorno, per poi aumentarle progressivamente fino a 
15 mg due o tre volte al giorno, fino a che la sintomatologia non è 
tenuta sotto controllo e le concentrazioni plasmatiche di ormoni tiroidei 
non sono rientrate nei limiti di riferimento. È importante ricordare che 
questi farmaci non sono citotossici e quindi il loro utilizzo è 
esclusivamente a scopo palliativo. 
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3.3 Trattamento combinato 
 
 
La sola chirurgia è considerata sufficiente, se eseguita con radicalità, se 
alla biopsia non si evidenzia invasione vascolare e se il volume del 
tumore primitivo era inferiore ai 20 cm3 (Marconato, 2005). Nella 
maggior parte dei casi questi non è possibile, dato che alla 
presentazione già il 35-40% dei cani presenta metastasi, che poi si 
svilupperanno in circa l’80% dei pazienti; in tutti questi casi è 
consigliabile ricorrere a un trattamento combinato, unendo i vantaggi 
che dà la terapia chirurgica a quelli forniti dalla radioterapia o dalla 
chemioterapia, cercando di aumentare l’aspettativa e la qualità di vita 
dell’animale.  
 
 
Fig. 3.10: Parete esofagea, dopo rimozione chirurgica, infiltrata dalla neoplasia tiroidea (Gentilmente 
concessa dalla Clinica Veterinaria Nerviano e dal Dott. Giorgio Romanelli). 
 
Per quanto riguarda tumori invasivi e non mobili, una completa exeresi 
chirurgica è spesso impossibile senza la rimozione di strutture come la 
laringe, la trachea o l’esofago (Flanders, 2004). Un’opzione è quella di 
ricorrere a una radioterapia con unità a megavoltaggio in seguito a una 
pulizia chirurgica il più ampia possibile. L’intervento di citoriduzione è 
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ovviamente solo palliativo, ma è stato dimostrato che spesso aumenta 
la qualità di vita del paziente e favorisce l’azione di un successivo 
trattamento, in questo caso radioterapico. Il trattamento con radiazioni 
poi contribuisce ad aumentare il tempo di sopravvivenza dell’animale, 
tenendo sotto controllo la patologia neoplastica; cani che presentano 
questo tipo di neoplasia, non trattati, hanno un tempo di sopravvivenza 
compreso fra 2 e 38 settimane dalla diagnosi (Verschueren et al., 1992), 
mentre i cani sottoposti al trattamento hanno una sopravvivenza media 
libera da progressione tumorale di 150 settimane nel 72% dei casi 
(Feldman & Nelson, 2004). In un particolare caso, i pazienti trattati con 
chirurgia e successivamente con radioterapia hanno avuto un tempo 
medio di sopravvivenza di oltre 45 mesi e una sopravvivenza media 
libera da progressione tumorale dell’80% a un anno e del 72% a tre anni 
(Theon et al., 2000).  
 
 
Fig. 3.11: Tabella che illustra le diverse prognosi dei cani con carcinoma tiroideo successivamente a 
un trattamento con intento curativo (Klein et al., 1995; Brearley et al., 1999; Théon et al., 2000) 
 
 
È possibile fare un paragone anche con la terapia chemioterapica 
adiuvante, ma risulta di gran lunga meno efficace rispetto alla 
radioterapia, dato che, nei vari studi pubblicati, il tempo medio di 
sopravvivenza non supera le 14 settimane (Fineman et al., 1998). 
Un’altra opzione che si è rivelata efficace nel controllo della crescita 
tumorale è quella di associare la radioterapia a un trattamento con 
basse dosi di doxorubicina (Kim & Leeper, 1987; Post & Maudlin, 1992).  
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Infine, pazienti che hanno subito interventi chirurgici aggressivi avranno 
bisogno di trattamenti medici cronici atti a colmare difetti causati dalla 
tiroidectomia stessa. I cani che sono stati sottoposti a una tiroidectomia 
bilaterale o a un trattamento radioterapico possono sviluppare 
ipotiroidismo iatrogeno; tipicamente questi cani sviluppano segni clinici 
correlabili alla diminuzione del metabolismo cellulare e agli effetti sullo 
stato del sensorio: fra questi i più frequenti sono l’ottusità mentale, 
l’intolleranza all’esercizio, la predisposizione all’aumento di peso 
nonostante un appetito invariato e alcune alterazioni dermatologiche. 
L’obesità è riportata nel 40% dei pazienti, mentre le manifestazioni 
dermatologiche nel 60-80% dei cani; le più frequenti comprendono la 
secchezza cutanea, la desquamazione, una qualità del mantello 
scadente, sviluppo di alopecia del tronco e della coda, seborrea e 
piodermite superficiale (Nelson, 2010).  
Il farmaco di elezione nel trattamento dell’ipotiroidismo è la 
levotiroxina sodica, una forma sintetica della T4, con emivita di circa 10-
14 ore e una biodisponibilità orale del 10-50%. Il protocollo terapeutico 
prevede un dosaggio iniziale di 0,02 mg/kg ogni dodici ore per via orale, 
non superando la dose massima di 0,8 mg giornalieri. Immediatamente 
dopo la prima somministrazione è necessario un monitoraggio dei segni 
clinici e delle concentrazioni plasmatiche di T4 e TSH e la risposta alla 
terapia va valutata dopo circa un mese; le concentrazioni di T4 e TSH 
vanno misurate 4-6 ore dopo la prima somministrazione di levotiroxina, 
in modo da poter adeguare la terapia, anche valutando i segni clinici del 
paziente. Se la risposta è sufficiente, la concentrazione di T4 dovrebbe 
essere entro i limiti di riferimento o leggermente aumentata e la 
concentrazione di TSH anch’essa normale. Entro la prima settimana di 
trattamento il cane diventa più vigile, attento agli stimoli esterni e 
gradualmente i segni dermatologici dovrebbero migliorare; se entro 
otto settimane non si notano cambiamenti si può pensare a una 
mancata risposta al farmaco, imputabile a varie cause, da una scarsa 
compliance del proprietario, a un dosaggio inadeguato o a una scarsa 
biodisponibilità per un diminuito assorbimento gastroenterico (Feldman 
& Nelson, 2004). Se si sospetta un basso assorbimento intestinale si può 
sostituire la T4 sintetica con la T3 sintetica, più potente (Catharine & 
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Scott-Moncrieff, 2015); il protocollo con liotironina sodica prevede un 
dosaggio iniziale di 4-6 µg/kg ogni otto ore. 
 
I cani che hanno subito una tiroidectomia totale, con rimozione anche 
di tutte le paratiroidi, possono andare in contro a ipoparatiroidismo 
secondario, quadro che comporta lo sviluppo di ipocalcemia e 
iperfosfatemia dovute alla mancanza degli effetti del paratormone sul 
tessuto osseo, sui reni e sull’intestino. I principali segni clinici 
riguardano il sistema neuromuscolare, con sviluppo di nervosismo, 
convulsioni generalizzate, strofinio del muso, tremori muscolari 
localizzati, crampi o tetania degli arti posteriori, atassia e debolezza. Le 
convulsioni sono state riscontrate nell’80% dei pazienti, ma l’attività 
convulsiva risultava atipica, in quanto non vi era perdita di coscienza 
(Feldman, 2015). 
La terapia dell’ipoparatiroidismo si suddivide in due fasi: la prima è 
diretta a contenere i sintomi acuti, come la tetania ipocalcemica, 
mentre la seconda fase riguarda la terapia di mantenimento. La terapia 
in fase acuta prevede l’utilizzo di calcio gluconato, preferibilmente in 
soluzione al 10%, somministrato per via endovenosa lenta a effetto, 
partendo da un dosaggio di 1-1,5 ml/kg o 5-15 mg/kg, in 10-30 minuti 
(Feldman, 2015). Una volta stabilizzato il paziente, si continua la 
somministrazione endovenosa di calcio gluconato, iniziando anche 
l’integrazione con derivati della vitamina D, fino a che la concentrazione 
ematica di calcio è compresa fra 8 e 10 mg/dL. Successivamente si passa 
alla fase di mantenimento, a base di calcio gluconato per via orale o 
sottocutanea e vitamina D; è preferibile utilizzare il calcitriolo (1,25-
diidrossicolecalciferolo), derivato sintetico della vitamina D, data la sua 
rapida efficacia. Il dosaggio iniziale è di 0,02-0,03 µg/kg al giorno, 
corrispondenti a 4000-6000 UI/kg, con un’integrazione di 60-90 mg/kg 
al giorno di gluconato di calcio o carbonato di calcio. Durante la terapia, 
la calcemia va monitorata almeno una volta a settimana per evitare un 
quadro di ipocalcemia e successiva tetania. Una volta stabilizzata la 
calcemia, l’integrazione di calcio può essere diminuita o sospesa 
nell’arco di due/quattro mesi; questo è possibile nella maggior parte dei 
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pazienti, dato che è spesso sufficiente la quantità di calcio introdotta 
con la dieta per mantenere una normocalcemia (Nelson, 2010). 
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CAPITOLO 4 
___________________________________________________ 
 
Studio clinico 
 
4.1 Introduzione 
 
 
Le neoplasie tiroidee nella specie canina sono relativamente frequenti e 
la maggior parte di quelle diagnosticate in vita è di natura maligna, dato 
il comportamento clinico delle forme benigne, che risulta essere silente. 
La principale classificazione delle diverse forme tumorali prende in 
considerazione l’origine istologica, distinguendo le neoplasie follicolari e 
le neoplasie parafollicolari o midollari; l’incidenza delle prime è 
nettamente superiore, aggirandosi fra l’85% e il 95% (Carver et al., 
1995; Feldman & Nelson, 2004). Il trattamento di prima scelta per le 
masse tiroidee di piccole dimensioni e mobili nel sottocute è la 
tiroidectomia (Fossum & Caplan, 2013). D’altro canto, per i tumori non 
mobili, di grosse dimensioni e con un’intensa neovascolarizzazione, che 
si riscontrano nella maggior parte dei casi, la terapia chirurgica è spesso 
affiancata a un trattamento di tipo medico, come la radioterapia a 
megavoltaggio, la radioterapia metabolica con iodio radioattivo o la 
chemioterapia. La differenza fra le masse adese e le masse mobili non si 
limita alla scelta del tipo di trattamento ma riguarda soprattutto la 
prognosi: la sola terapia chirurgica esita con un tempo di sopravvivenza 
medio di circa dieci mesi per i tumori adesi e di 36 mesi per i tumori 
mobili (Klein et al., 1995; Brearley et al., 1999; Theon et al., 2000). Altri 
parametri influenti dal punto di vista prognostico sono la dimensione 
del tumore, la tipologia istologica e l’invasività, in termini di grado di 
neovascolarizzazione, angioinvasività con formazione di trombi 
neoplastici e di tendenza alla formazione di metastasi, principalmente a 
livello linfonodale e polmonare. 
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4.2 Scopo del lavoro 
 
 
L’obiettivo del nostro studio è stato quello di valutare le prospettive di 
sopravvivenza dei cani sottoposti a intervento di tiroidectomia per la 
presenza di una neoplasia tiroidea, valutando la presentazione clinica e 
alcuni criteri prognostici. 
 
 
4.3 Materiali e metodi  
 
 
- Selezione dei casi 
 
 
In questo studio sono stati inclusi cani ai quali è stata diagnosticata una 
massa di origine tiroidea. I suddetti pazienti sono stati poi sottoposti a 
un intervento di tiroidectomia. Le chirurgie sono state effettuate da i 
dottori Giorgio Romanelli e Federico Massari presso la Clinica 
Veterinaria Nerviano, dal  dottor Stefano Nicoli presso l’Istituto 
Veterinario di Novara e dal Professor Paolo Buracco presso il 
Dipartimento di Scienze Veterinarie dell’Università di Torino.  
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- Valutazione preoperatoria 
 
 
Tutti i cani sono stati sottoposti a una visita clinica completa, con 
particolare attenzione all’ispezione della regione cervicale, tramite la 
quale è stata riscontrata una massa nella sua parte ventrale. Una volta 
confermata l’origine tiroidea tramite esame citologico, ai pazienti è 
stata effettuata un’adeguata valutazione preoperatoria comprendente: 
 visita anestesiologica; 
 esame ematobiochimico completo; 
 misurazione delle concentrazioni ematiche di T4 e TSH; 
 eventuale esame tomografico total body per poter definire meglio 
l’estensione e la vascolarizzazione della massa nonché per 
evidenziare possibili fenomeni trombotici di origine neoplastica o 
metastasi a distanza. 
 
 
- Intervento chirurgico 
 
 
Tutti i pazienti sono stati sottoposti a intervento di tiroidectomia con 
tecnica extracapsulare modificata, metodica di scelta nella specie 
canina e che permette di eliminare totalmente il tessuto tiroideo affetto 
da neoplasia. La procedura è stata effettuata monolateralmente o 
bilateralmente, in dipendenza dall’estensione del tumore di ogni 
singolo cane. In alcuni casi, nella stessa seduta chirurgica è stato 
effettuato un secondo intervento su strutture adiacenti alla tiroide, 
spesso dovuto a fenomeni di invasione tumorale. Le chirurgie 
accessorie sono state: 
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 exeresi trombo di origine neoplastica; 
 exeresi giugulare parziale per invasione neoplastica; 
 exeresi parziale del muscolo sternoioideo; 
 exeresi di una porzione della parete esofagea invasa dal tumore 
tiroideo; 
 lobectomia polmonare craniale destra per presenza di metastasi; 
 mastectomia monolaterale caudale per presenza di noduli mammari; 
 linfoadenectomia mandibolare; 
 exeresi mastocitoma; 
 linfoadenectomia mandibolare e cervicale; 
 linfoadenectomia cervicale; 
 linfoadenectomia retrofaringea. 
 
 
- Periodo post-operatorio 
 
 
Alcuni cani, specialmente quelli sottoposti a un intervento di 
tiroidectomia bilaterale, nell’immediato periodo post-operatorio hanno 
sviluppato sintomi riferibili a ipotiroidismo o ipoparatiroidismo, 
situazioni cliniche che necessitano l’impostazione di una terapia; altri 
ancora hanno sviluppato differenti patologie, correlate e non correlate 
all’intervento chirurgico, appositamente trattate. Le terapie aggiuntive 
comprendevano: 
 terapia combinata di ipotiroidismo e ipoparatiroidismo; 
 terapia medica dell’ipotiroidismo; 
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 terapia medica dell’ipoparatiroidismo (ipocalcemia); 
 revisione chirurgica per emorragia; 
 terapia medica del megaesofago; 
 apposizione protesi per collasso tracheale. 
Una porzione dei cani inclusi nello studio è anche stato sottoposto a 
terapie atte a contenere la progressione della patologia neoplastica, 
ovvero la chemioterapia e la radioterapia. Per quanto riguarda i pazienti 
sottoposti a chemioterapia, sono stati utilizzati differenti farmaci e 
differenti protocolli, comprendenti:  
 4 cicli di Doxorubicina; 
 5 cicli di Doxorubicina; 
 3 cicli di Doxorubicina; 
 4 cicli di Carboplatino; 
 Un ciclo di Carboplatino; 
 2 cicli di Doxorubicina; 
 5 cicli di Carboplatino; 
 4 cicli di Cisplatino. 
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- Sopravvivenza 
 
 
Al momento della creazione del gruppo di studio non tutti i pazienti 
erano deceduti, quindi è stato necessario suddividerli in due gruppi: il 
primo comprendente i pazienti morti e il secondo, denominato 
censored, nel quale sono stati inseriti i cani ancora vivi o dei quali è 
stato perso il follow-up. Al gruppo dei pazienti deceduti appartengono 
cani che sono morti per cause attribuibili al tumore tiroideo, come lo 
sviluppo di metastasi o di recidiva locale della neoplasia, e altri pazienti 
morti per cause non riferibili al tumore tiroideo. 
 
 
4.4 Analisi Statistica 
 
 
L’analisi statistica è stata effettuata per messo di SPSS per Mac nella 
versione 22.0 (SPSS, Inc., Chicago, IL). La probabilità di sopravvivenza 
dei vari sottogruppi (morti per causa tiroidea; morti per altra causa; vivi 
o perso follow-up) è stata stimata mediante il metodo di Kaplan-Meier 
(Kaplan & Meier, 1958) ed è stata riscontrata una percentuale simile fra 
i casi censored. Un test log rank è stato condotto per determinare se ci 
siano delle differenze nella distribuzione di sopravvivenza fra i differenti 
sottogruppi. Un test di log rank pairwise (a coppie) è stato condotto per 
i valori con più di due variabili per determinare se ci siano differenze 
nella sopravvivenza. Infine, un test di χ2 è stato condotto per 
determinare se ci sia una correlazione fra il valore “Lobo tiroideo 
colpito” e il valore “metastasi al momento della chirurgia”. 
Un valore di p < 0,05 è considerato significativo per tutte le analisi. 
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4.5 Risultati 
 
 
Nel nostro studio sono stati inclusi 100 cani, appartenenti a razze 
diverse; il 71% dei pazienti era di razza pura, mentre il 29% erano 
meticci. Fra le razze pure, le più rappresentate erano il Boxer (8%), il 
Beagle (7%), il Siberian Husky e il Setter Inglese (6%), Il Rottweiler e il 
Golden Retreiver (4%). 
 
 
 
Grafico 4.1: Numero di cani appartenenti alle diverse razze. 
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I pazienti erano anche di età differenti, come riportato nel grafico 4.2.  
Nello studio sono stati inclusi cani fra i 5 e i 14 anni e la maggioranza era 
di età compresa fra gli 8 e gli 11 anni (79%). 
 
 
Grafico 4.2: Età dei cani al momento della chirurgia. 
 
Anche il sesso risulta essere una variabile nel nostro studio, con il 45% 
di maschi e il 51% di femmine; alcuni casi mancano di un completo 
segnalamento, quindi non è stato possibile risalire a questo tipo di 
informazione. 
 
 
Grafico 4.3: Sesso 
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Durante la seduta chirurgica, in alcuni casi (27%), è stato necessario 
effettuare un intervento più radicale data l’invasività locale del tumore; 
in questi cani, oltre alla tiroidectomia, sono state rimosse porzioni di 
altre strutture circostanti la tiroide oppure sono stati effettuati 
interventi aggiuntivi in distretti a sé stanti la tiroide. Le suddette 
procedure sono state: 
 exeresi trombo di origine neoplastica, undici casi (40,7%); 
 exeresi giugulare parziale per invasione neoplastica, cinque casi 
(18,5%); 
 exeresi parziale del muscolo sternoioideo, tre casi (11,2%); 
 exeresi di una porzione della parete esofagea invasa dal tumore 
tiroideo, un caso (3,7%); 
 lobectomia polmonare craniale destra per presenza di metastasi, un 
caso (3,7%); 
 mastectomia monolaterale caudale per presenza di noduli mammari, 
un caso (3,7%); 
 linfoadenectomia mandibolare, un caso (3,7%); 
 exeresi mastocitoma, un caso (3,7%); 
 linfoadenectomia mandibolare e cervicale, un caso (3,7%); 
 linfoadenectomia cervicale, un caso (3,7%); 
 linfoadenectomia retrofaringea, un caso (3,7%). 
 
Un altro fattore importante nello studio delle neoplasie tiroidee risulta 
essere la tipologia istologica; anch’essa è variabile nel nostro studio, con 
una netta prevalenza di carcinoma follicolare compatto (74%), seguito 
dal carcinoma compatto (17%). Oltre a questi, sono stati diagnosticate 
delle forme maligne indifferenziate (7%), un carcinosarcoma e un 
adenoma. 
Capitolo 4 
74 
 
 
Grafico 4.4: Classificazione istologica delle neoplasie. 
 
Il grafico 4.5 illustra l’interessamento tiroideo da parte della neoplasia, 
evidenziando un coinvolgimento simile fra il lobo destro (48%) e il lobo 
sinistro (40%), mentre un interessamento bilaterale è emerso meno 
frequentemente. 
 
Grafico 4.5: Interessamento tiroideo del tumore. 
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I grafici 4.6 e 4.7 riassumono in due modalità diverse il fattore 
“dimensione dell’asse maggiore del tumore”. Il primo grafico raggruppa 
i cani in dipendenza della dimensione in centimetri dell’asse maggiore 
del tumore, evidenziando che tumori dall’asse maggiore di 3 centimetri 
(20%), 4 centimetri (16%) e 5 centimetri (15%) sono i più frequenti. Il 
secondo grafico riunisce la dimensione dei tumori in tre gruppi: al primo 
appartengono masse dal diametro maggiore compreso fra 0 e 5 
centimetri (57%), al secondo quelle comprese fra 6 e 10 centimetri 
(37%) e al terzo gruppo quelle di diametro superiore agli 11 centimetri, 
con tetto massimo fissato a 100 centimetri (5%). In un caso manca 
questo dato e non è stato inserito in nessuna categoria 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Grafico 4.6: Dimensione in centimetri dell’asse maggiore del tumore e numero di cani. 
 
Grafico 4.7: Numero dei cani e dimensione asse maggiore del tumore; tre gruppi: da 0 a 5 cm; da 6 a 
10 cm; da 11 a 100 cm. 
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Un altro parametro analizzato è quello riguardante la presenza o meno 
di fenomeni trombotici di natura neoplastica a livello dei grossi vasi in 
prossimità della tiroide. Dal grafico 4.8 si può notare che il 73% dei 
pazienti non presentava trombosi vascolari al momento della chirurgia. 
 
Grafico 4.8: Percentuale dei cani con presenza di trombosi vascolare metastatica. 
Il grafico 4.9 descrive la percentuale dei cani che al momento della 
chirurgia presentavano o meno metastasi a distanza: solo l’8% dei cani 
aveva metastasi visibili al momento dell’intervento. 
 
Grafico 4.9: Percentuale dei cani con presenza di metastasi al momento della chirurgia. 
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Nel periodo post-operatorio alcuni pazienti (15%) hanno sviluppato 
complicanze mediche. Alcune di queste erano date dalla rimozione della 
tiroide e delle annesse paratiroidi, esitanti con sintomi clinici di 
ipotiroidismo e ipoparatiroidismo; altre terapie mediche sono state 
impostate in pazienti ai quali è stato effettuato un intervento più 
radicale, andando a ledere strutture vicine alla tiroide (esofago, 
trachea). Le terapie, esulanti la chemioterapia, sono state:  
 terapia combinata di ipotiroidismo e ipoparatiroidismo, sei casi 
(40%); 
 terapia medica dell’ipotiroidismo, quattro casi (26,6%); 
 terapia medica dell’ipoparatiroidismo (ipocalcemia), due casi 
(13,3%); 
 revisione chirurgica per emorragia, un caso (6,7%); 
 terapia medica del megaesofago, un caso (6,7%); 
 apposizione protesi per collasso tracheale, un caso (6,7%). 
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Infine, un altro valore analizzato è quello riferito alla causa di morte. Nel 
nostro studio i pazienti morti per cause riferite alla neoplasia tiroidea, 
ovvero lo sviluppo di metastasi o una recidiva locale del tumore, erano 
il 19%, mentre quelli deceduti per cause non imputabili al tumore 
tiroideo erano il 43%. La porzione restante (38%) al momento della 
creazione del gruppo di studio non era deceduta oppure ne era stato 
perso il follow-up. 
 
Grafico 4.10: Causa di morte; Tiroide: morto per causa tiroidea; Non tiroide: morto per causa non 
tiroidea; Censored: Vivo o perso follow-up. 
Una volta terminata l’analisi di ogni fattore preso singolarmente, il 
nostro scopo principale è stato quello di valutare la prospettiva di 
sopravvivenza dei cani sottoposti a intervento di tiroidectomia per la 
presenza di una neoplasia tiroidea, andando ad analizzare le variabili 
riguardanti la presentazione clinica sia quelle riferibili ai vari criteri 
prognostici; per fare ciò abbiamo utilizzato un test con il metodo di 
Kaplan-Meier. La prima fase è stata la valutazione della sopravvivenza di 
tutti i cani morti e in relazione a ogni fattore; nella seconda fase, il 
gruppo dei pazienti presi in considerazione si è ristretto, andando a 
includere nella statistica solamente i cani deceduti per cause imputabili 
alla neoplasia tiroidea. 
La prima variabile presa in considerazione è stata il tipo di chirurgia alla 
quale sono stati sottoposti i pazienti; non sono emerse differenze 
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statisticamente significative (Log Rank p=0,176; Breslow p=0,194; 
Tarone-Ware p=0,184). 
 
Grafico 4.11: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani che hanno subito la 
tiroidectomia (0) o la tiroidectomia più un’altra chirurgia (1). 
 
Nono sono emerse differenze statisticamente significative nemmeno 
per la tipologia istologica del tumore (Log Rank p=0,675; Breslow 
p=0,650; Tarone-Ware p=0,712). 
 
Grafico 4.12: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani in rapporto alla tipologia 
istologica (0=follicolare; 1=compatto; 2=indifferenziato/carcinosarcoma; 3=adenoma). 
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Un altro fattore esaminato è quello riferito alla presenza o meno di 
trombosi vascolare di origine neoplastica, causata dall’invasività del 
tumore. Non sono emerse differenze statisticamente significative (Log 
Rank p=0,506; Breslow p=0,298; Tarone-Ware p=0,343). 
 
Grafico 4.13: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani in rapporto alla presenza di 
trombosi vascolare neoplastica (1). 
 
 
 
 
 
 
 
Capitolo 4 
81 
 
L’unico parametro per il quale sono state riscontrate differenze 
statisticamente significative è la presenza di metastasi al momento della 
chirurgia. (Log Rank p=0,001; Breslow p=0,002; Tarone-Ware p=0,002). 
 
Grafico 4.14: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani in rapporto alla presenza di 
metastasi al momento della chirurgia (1). 
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Non sono emerse differenze statisticamente significative nel rapporto 
fra la sopravvivenza e l’eventuale trattamento chemioterapico 
effettuato (Log Rank p=0,255; Breslow p=0,659; Tarone-Ware p=0,441). 
 
Grafico 4.15: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani in rapporto al trattamento 
chemioterapico effettuato (1). 
L’ultimo valore preso in considerazione per tutti gli animali è stata la 
lunghezza in centimetri dell’asse maggiore del tumore; anche qua non 
sono emerse differenze statisticamente significative (Log Rank p=0,112; 
Breslow p=0,113; Tarone-Ware p=0,123). 
 
Grafico 4.16: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani in rapporto alla dimensione 
dell’asse maggiore del tumore (1=0-5cm; 2=6-10cm; 3=11-100cm). 
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Terminata l’analisi della sopravvivenza riguardante tutti gli animali 
inclusi nello studio, abbiamo ridotto il gruppo da studiare ai soli cani 
deceduti per cause imputabili al tumore tiroideo. 
Inizialmente abbiamo voluto analizzare il coinvolgimento tiroideo, 
cercando di capire se questo, monolaterale o bilaterale, potesse 
incidere sulla prospettiva di sopravvivenza. Non sono emerse differenze 
statisticamente significative (Log Rank p=0,655; Breslow p=0,728; 
Tarone-Ware p=0,696). 
 
Grafico 4.17: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani in rapporto al 
coinvolgimento tiroideo (1=monolaterale; 2=bilaterale). 
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Per quanto riguarda il tipo di chirurgia alla quale sono stati sottoposti i 
pazienti sono emerse differenze statisticamente significative fra il 
gruppo al quale è stata eseguita una tiroidectomia e un’altra chirurgia, 
rispetto al gruppo al quale è stata effettuata solamente la tiroidectomia 
(Log Rank p=0,009; Breslow p=0,011; Tarone-Ware p=0,009). 
 
Grafico 4.18: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani in rapporto al tipo di 
chirurgia effettuata (1=tiroidectomia più altra chirurgia). 
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Un altro parametro analizzato è stato quello riguardante la dimensione 
dell’asse maggiore del tumore; sono emerse differenze statisticamente 
significative (Log Rank p=0,042; Breslow p=0,015; Tarone-Ware 
p=0,023). 
 
Grafico 4.19: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani in rapporto all’asse 
maggiore del tumore (1=0-5cm; 2=5-10cm; 3=11-100cm). 
Per questo tipo di fattore, che contempla più di due variabili, è stato 
successivamente effettuata un test log rank pairwise (a coppie); sono 
emerse differenze statisticamente significative in particolare fra il 
gruppo 1 (asse maggiore di dimensioni comprese fra 0cm e 5cm) e il 
gruppo 3 (asse maggiore di dimensioni comprese fra 11cm e 100cm). 
 
Tabella 4.20: Comparazione a coppie con test log rank pairwise fra i gruppi con dimensione diversa 
dell’asse maggiore del tumore. 
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Successivamente abbiamo analizzato la tipologia istologica della 
neoplasia, secondo due diverse classificazioni; la variabile “Istologia 1” 
comprende carcinomi indifferenziati o carcinosarcomi (numero 0) e 
carcinomi follicolari (numero 1). La variabile “Istologia 2”, più accurata, 
include il carcinoma follicolare (numero 0), il carcinoma compatto 
(numero 1), le forme indifferenziato e il carcinosarcoma (numero 2) e 
l’adenoma (numero 3). Sono emerse differenze statisticamente 
significative con entrambe le classificazioni (Istologia 1: Log Rank 
p=0,006; Breslow p=0,000; Tarone-Ware p=0,001) (Istologia 2: Log Rank 
p=0,012; Breslow p=0,010; Tarone-Ware p=0,011).  
 
Grafico 4.21A: Kaplan-Meier per Istologia 1               Grafico 4.21B: Kaplan-Meier per Istologia 2 
Per la classificazione “Istologia 2”, avendo più di due variabili, è stata 
effettuata la comparazione a coppie, evidenziando differenze 
statisticamente significative fra il gruppo 0 (carcinoma follicolare) e i 
gruppi 1 (carcinoma compatto) e 2 (forme indifferenziate e 
carcinosarcoma).  
 
Tabela 4.22: Comparazione a coppie con test log rank pairwise fra i sottogruppi appartenenti alla 
categoria “Istologia 2”. 
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Analizzando il valore riferito alla presenza di trombosi vascolari di 
natura neoplastica non sono emerse differenze statisticamente 
significative sulla sopravvivenza (Log Rank p=0,100; Breslow p=0,125; 
Tarone-Ware p=0,111).  
 
Grafico 4.23: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani in rapporto alla presenza di 
trombosi vascolare neoplastica (1). 
Differenze statisticamente significative sono emerse rispetto alla 
presenza di metastasi alla chirurgia (Log Rank p=0,000; Breslow 
p=0,000; Tarone-Ware p=0,000). 
 
4.24: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani in rapporto alla presenza di 
metastasi al momento della chirurgia (1). 
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I due valori precedenti sono entrambi correlati al carattere invasivo del 
tumore. Abbiamo quindi valutato insieme la trombosi vascolare e le 
metastasi andando a effettuare un’analisi incrociata di questi due 
fattori: degli 11 cani senza trombosi vascolare neoplastica, 8 non 
presentavano metastasi alla chirurgia (72,7%) e 3 le presentavano 
(27,3%); degli 8 cani con trombosi vascolare neoplastica, 5 non 
presentavano metastasi alla chirurgia (62,5%) e 3 le presentavano 
(37,5%). Andando ad analizzare a coppie i due suddetti valori è emerso 
che la media di sopravvivenza dei cani con metastasi alla chirurgia è 
inferiore, sia con presenza sia con assenza di fenomeni trombotici, con 
differenze statisticamente significative (Log Rank p=0,000; Breslow 
p=0,000; Tarone-Ware p=0,000). 
 
 
Grafico 4.25: Assenza (in alto a sinistra) e assenza (in basso a destra) di trombosi vascolare vs 
metastasi alla chirurgia. 
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Infine abbiamo analizzato la prospettiva di sopravvivenza dei pazienti 
che hanno effettuato chemioterapia rispetto a quelli che non l’hanno 
fatta; non sono emerse differenze statisticamente significative (Log 
Rank p=0,201; Breslow p=0,484; Tarone-Ware p=0,315). 
 
4.26: Curva di Kaplan-Meier della sopravvivenza totale per i cani in rapporto alla chemioterapia 
successiva all’intervento (1). 
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4.6 Discussioni 
 
 
In questo studio sono stati inclusi 100 cani di razza, età e sesso 
differenti. Dai dati riguardanti la razza, si può notare che fra le razze 
pure, il Boxer, il Beagle e il Siberian Husky risultano essere leggermente 
più rappresentate rispetto alle altre, dato assimilabile a quelli presenti 
in letteratura (Haley et al., 1989; Verschueren et al., 1992; Wucherer et 
al., 2010). In questi articoli emerge anche che il Golden Retreiver 
sarebbe una razza con più rischio nello sviluppare una neoplasia 
tiroidea; questo dato non è emerso nel nostro studio, considerato che il 
4% dei cani colpiti erano Golden Retreiver, mentre altre razze, come il 
Setter Inglese, erano più rappresentate. Questo è probabilmente da 
imputare alla quantità non elevata di casi inclusi nello studio; un altro 
motivo potrebbe essere dato dal fatto che questo campione di 100 
animali non sia rappresentativo.  
Gli stessi autori degli articoli sopra citati riportano che i tumori tiroidei 
si sviluppano tipicamente nei cani anziani, fra i 9 e gli 11 anni. Nel 
nostro studio l’età media dei cani colpiti è di poco superiore ai 9 anni di 
età (9,37 anni), con un range che si estende dai 5 ai 14 anni. Dal grafico 
4.2 si può inoltre notare che un’ampia maggioranza dei cani (92%) 
aveva un’età superiore ai 7 anni; dato totalmente sovrapponibile a 
quelli riportati in letteratura (Wucherer & Wilke, 2010).  
Per quanto riguarda il sesso dei cani inclusi nello studio, non sono 
emerse sostanziali differenze fra le femmine e i maschi colpiti; anche 
questo dato non si discosta dalla letteratura, essendo ormai appurato 
che non esiste alcuna predisposizione di sesso nello sviluppo delle 
neoplasie tiroidee nel cane. 
Dalla misurazione delle concentrazioni ematiche di T4 e TSH sono 
emersi dati parzialmente contraddittori con quelli riportati in 
letteratura: la percentuale di cani ipertiroidei (5,8%) è simile a quella 
riscontrata in altri studi (5-10%), d’altro canto i cani ipotiroidei nel 
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nostro studio (10,2%) sono inferiori alle medie degli altri studi (18-35%). 
I risultati dell’analisi statistica hanno inoltre dimostrato l’assenza di 
differenze statisticamente significative, per quanto riguarda la 
sopravvivenza, fra i cani eutiroidei, ipertiroidei e ipotiroidei, sottoposti a 
tiroidectomia. 
Andando a considerare la tipologia e l’estensione del tumore, sono 
emersi dati importanti. La quasi totalità delle neoplasie all’istologia è 
risultata di natura follicolare (99%), comprendendo il carcinoma 
follicolare compatto (74%), il carcinoma compatto (17%), delle forme 
maligne indifferenziate (7%) e un adenoma. Nessuna forma originata 
dalle cellule parafollicolari tiroidee è stata diagnosticata e l’unico caso 
non appartenente a carcinomi di natura follicolare era un 
carcinosarcoma, forma molto rara e a elevato grado di malignità nella 
specie canina. Alcuni di questi dati risultano essere discordanti rispetto 
a quelli presenti in letteratura; la percentuale di forme maligne in 
questo studio (99%) è più elevata rispetto a quello riportato in 
letteratura (90%), evidenziando l’estrema rarità di riscontrare forme 
benigne nel cane. La maggior parte dei casi di adenoma tiroideo passa 
spesso inosservata agli occhi del proprietario, soprattutto perché 
solitamente essi sono masse di ridotte dimensioni e che non provocano 
alcun sintomo clinico; l’asse maggiore dell’adenoma diagnosticato in 
questo studio era in un cane di 14 anni e misurava 3 centimetri, dato 
posto al limite sinistro della media delle dimensioni di tutti i tumori. Un 
altro dato importante è la totale assenza di forme parafollicolari; questo 
dato non è totalmente d’accordo con quelli riportati, considerato che la 
prevalenza di queste forme è compresa fra il 3,5% (Carver et al., 1995) e 
il 16% (Feldman & Nelson, 2004). 
Inoltre è stato possibile analizzare l’estensione e la localizzazione del 
tumore all’interno della tiroide e il coinvolgimento del lobo di destra e 
del lobo di sinistra è risultato simile, mentre un interessamento 
bilaterale è emerso nel 9% dei casi. Quest’ultimo dato è inferiore 
rispetto a ciò che è riportato in letteratura, dato che alcuni riportano un 
coinvolgimento bilaterale nel 20% dei casi (Klein et al., 1995) e altri fino 
al 60% dei pazienti (Theon et al., 2000). In aggiunta, in letteratura è 
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riportato che il coinvolgimento tiroideo bilaterale è associato a un 
rischio 16 volte maggiore nel riscontrare la presenza di metastasi 
(Theon et al., 2000); nel nostro studio nessun cane con coinvolgimento 
bilaterale presentava metastasi al momento della chirurgia e il tempo 
medio di sopravvivenza dei suddetti cani risulta molto simile a quello 
dei cani con coinvolgimento tiroideo monolaterale. Questa totale 
discrepanza dai dati pubblicati può essere riconducibile al ridotto 
numero di cani con tumore bilaterale (9 casi).  
Per quanto riguarda la dimensione dell’asse maggiore del tumore è 
emerso la dimensione media dell’asse maggiore del tumore era di poco 
superiore ai 5 centimetri (5,54 cm), con un range che si estendeva dai 2 
centimetri ai 13 centimetri. La maggior parte dei cani (57%) presentava 
un tumore il cui asse maggiore era compreso fra 0 e 5 centimetri, il 37% 
dei cani aveva una massa dall’asse maggiore compreso fra 6 e 10 
centimetri e solo il 5% un tumore dalle dimensioni maggiori.  
Durante l’intervento chirurgico,  in 27 cani, oltre alla tiroidectomia, è 
stato necessario effettuare un’altra procedura per motivi spesso 
correlati al maggior carattere invasivo della neoplasia; fra queste, le più 
frequenti sono state l’exeresi di un trombo di origine neoplastica 
(40,7%), l’exeresi parziale di una giugulare per invasione neoplastica 
(18,5%) e l’exeresi parziale del muscolo sternoioideo (11,2%). Da questi 
dati è possibile intuire che la durata dell’intervento per i suddetti cani è 
stata nettamente superiore, andando ad aumentare i rischi operatori e 
peggiorare il fattore prognostico; inoltre è probabile che la tipologia di 
carcinoma in causa sia stata una molto più aggressiva rispetto alle altre 
o che la patologia al momento dell’intervento sia stata in uno stadio più 
avanzato. 
Per determinare la malignità della neoplasia tiroidea sono stati 
analizzati altri due fattori, ovvero la presenza di metastasi al momento 
della chirurgia e la presenza di trombosi vascolare di natura tumorale. 
In letteratura è riportato che i tumori tiroidei, essendo quasi totalmente 
maligni, hanno un elevato rischio di metastatizzare, dato che alla 
diagnosi già il 35-40% dei cani presenta metastasi e nell’80% dei casi 
queste si svilupperanno nel corso della malattia. Ciò è totalmente 
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discordante da quello emerso nel nostro studio, considerando che la 
percentuale di metastasi al momento della chirurgia era solamente 
dell’8%. Questo dato è ridimensionato se andiamo a considerare la 
presenza di trombosi vascolari di origine neoplastica; queste sono 
emerse nel 27% dei cani, per un totale del 32% dei cani con una 
patologia neoplastica invasiva. 
Infine abbiamo analizzato il motivo della morte dei suddetti pazienti ed 
è emerso che essi sono morti sia per cause riferibili al tumore tiroideo 
(19%), come lo sviluppo di metastasi o di una recidiva locale, sia per 
cause a sé stanti la tiroide (43%); al momento della chiusura dello 
studio clinico alcuni cani erano ancora vivi o ne era stato perso il follow-
up. Il valore più elevato dei cani deceduti per cause non imputabili alla 
tiroide può essere giustificato dalla modalità e accuratezza con le quali 
sono stati effettuati gli interventi chirurgici, dato che un’exeresi radicale 
della massa, se abbinata a un’assenza di metastasi, è associata a un 
successo nella terapia.  
Lo scopo del nostro studio è stato quello di valutare le prospettive di 
sopravvivenza per cani con tumore tiroideo, trattati chirurgicamente.  
Il tempo medio di sopravvivenza dei cani inclusi nel nostro studio è di 
730 ± 361 giorni (24 mesi). Questo dato è pressoché assimilabile a quelli 
presenti in letteratura, i quali variano da poco più di 17 mesi (Nadeau & 
Kitchell, 2011) ai 20,5 mesi (Klein et al., 1995), fino ai 38,3 mesi (Tuohy 
et al., 2012); tutti questi dati si riferiscono a pazienti trattati senza 
ricorrere alla radioterapia. Dai suddetti articoli è possibile capire che 
uno dei fattori che influisce molto sull’outcome chirurgico e prognostico 
è la mobilità del tumore nel sottocute, perché sono emerse differenze 
significative sulla sopravvivenza fra cani con tumore mobile e cani con 
tumore fisso. Purtroppo nel nostro studio manca questo tipo di 
informazione e facciamo riferimento ad altri criteri prognostici. 
Inizialmente abbiamo indagato se ci fossero differenze significative sulla 
media di sopravvivenza fra tutti i cani morti, comprendendo sia quelli 
morti per una causa riferita al tumore tiroideo sia quelli deceduti per 
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altre cause, andando a censurare i pazienti ancora vivi o dei quali era 
stato perso il follow-up. 
Questa analisi è stata effettuata con il test di Kaplan-Meier per la 
sopravvivenza in correlazione a differenti variabili, come il tipo di 
chirurgia alla quale erano stati sottoposti i cani, la classificazione 
istologica del tumore e la sua dimensione in centimetri, la presenza o 
meno di trombosi vascolare e di metastasi a distanza e l’eventuale 
trattamento chemioterapico al quale sono stati sottoposti alcuni 
pazienti. Dalla suddetta analisi non emersa alcuna differenza 
statisticamente significativa per la sopravvivenza, anche se la media 
totale di sopravvivenza è spesso risultata assai differente. 
Per quanto riguarda il tipo di chirurgia alla quale sono stati sottoposti, 
abbiamo suddiviso i cani ai quali è stata effettuata solo la tiroidectomia 
da quelli ai quali, oltre alla tiroidectomia, è stato necessario effettuare 
una seconda procedura chirurgica; la media di sopravvivenza del primo 
gruppo è di 1074 ± 114 giorni mentre quella del secondo gruppo è di 
790 ± 128 giorni.  
Allo stesso modo anche la presenza/assenza di trombosi incide sulla 
media totale di sopravvivenza, anche se non in maniera significativa. I 
cani con assenza di trombosi vascolare hanno una media di 
sopravvivenza di 1034 ± 105 giorni, contro i 803 ± 119 giorni dei cani 
con presenza di trombi neoplastici. La presenza di queste differenze 
nelle medie di sopravvivenza risulta comunque indicativa del fatto che 
la presenza tumori in uno stadio avanzato e invasivi è associata a una 
prospettiva di vita decisamente inferiore rispetto alle forme circoscritte 
al tessuto tiroideo, anche se non in maniera significativa. La mancanza 
di significatività può essere dovuta all’inclusione di tutti i pazienti 
deceduti, comprendendo quelli morti per altra causa, nei quali 
probabilmente la patologia era ancora circoscritta alla tiroide. 
L’unico parametro per il quale sono emerse differenze statisticamente 
significative è stato quello riguardante la presenza di metastasi al 
momento della chirurgia. I pazienti con assenza di metastasi sono 
sopravvissuti in media 1061 ± 100 giorni, mentre quelli che 
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presentavano metastasi sono vissuti 464 ± 116 giorni. Questa 
importante differenza conferma l’ipotesi che la presenza di metastasi e 
quindi di una patologia sistemica e invasiva, sia uno dei fattori 
prognostici più importanti nello stabilire le prospettive di sopravvivenza 
in seguito alla rimozione di una neoplasia tiroidea. 
Per cercare di confermare questa ipotesi abbiamo eliminato dall’analisi 
statistica tutti i cani morti per causa a sé stante dalla tiroide sia quelli 
vivi o dei quali è stato perso il follow-up, esaminando le variabili 
soltanto nei cani morti per causa riferibile al tumore tiroideo, come lo 
sviluppo di metastasi o di una recidiva locale. 
Non sono emerse differenze statisticamente significative sulla 
sopravvivenza fra i cani con coinvolgimento tiroideo monolaterale e 
quelli con coinvolgimento bilaterale. Questo dato è discordante da 
quelli riportati in letteratura; Theon et al. affermano che un 
coinvolgimento bilaterale della tiroide è associato a un rischio 16 volte 
maggiore di contrarre metastasi, fattore prognostico importante nello 
stabilire le prospettive di sopravvivenza del cane. 
Per quanto riguarda il tipo di chirurgia alla quale sono stati sottoposti i 
pazienti ci sono state differenze statisticamente significative fra i cani 
sottoposti a più di una procedura chirurgica rispetto ai cani ai quali è 
stata fatta la sola tiroidectomia. Analizzando solamente i cani morti per 
causa tiroidea, ovvero affinando il nostro campione di animali, compare 
significatività per questo valore; come precedentemente ipotizzato la 
differenza nella prospettiva di sopravvivenza può essere dovuta alla 
presenza di un tumore più invasivo rispetto ad altri e che ha già 
coinvolto alcune strutture adiacenti alla tiroide. Questo, abbinato a una 
chirurgia più radicale, più duratura e più rischiosa, influisce decisamente 
sull’outcome prognostico del cane. 
Successivamente abbiamo analizzato la sopravvivenza in correlazione 
alla dimensione dell’asse maggiore del tumore e sono comparse 
differenze statisticamente significative fra i gruppi, in particolare fra il 
gruppo di pazienti con tumore compreso fra 0 e 5 cm e il gruppo di cani 
con tumore di dimensioni superiori ai 10 cm. Possiamo dedurre che la 
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presenza di una massa di grosse dimensioni è associata a una 
prospettiva di vita inferiore rispetto alla presenza di una massa più 
piccola, probabilmente per una serie di fattori che influiscono con il tipo 
di approccio terapeutico (exeresi radicale, invasività locale, presenza 
metastasi).  
L’analisi della tipologia istologia ha rilevato differenze statisticamente 
significative fra il gruppo di cani con un carcinoma follicolare (745 
giorni), rispetto ai cani con un carcinoma compatto (546 giorni) e quelli 
con una forma indifferenziato o un carcinosarcoma (231 giorni). Le 
forme più comuni sono i carcinomi follicolari e risultano essere anche 
quelle associate a una prognosi migliori; d’altro canto, forme più rare 
come i carcinosarcomi o i carcinomi indifferenziati sono associate a una 
prospettiva di vita inferiore, oltre che a un elevato grado di malignità e 
di metastatizzazione.  
La presenza di trombosi vascolare non ha rilevato differenze 
statisticamente significative sulla sopravvivenza. Un altro parametro 
analizzato riguardante il carattere invasivo del tumore è quello riferito 
alla presenza di metastasi al momento della chirurgia. Sono emerse 
differenze statisticamente significative (p=0,000) fra il gruppo di cani 
che non presentava metastasi e il gruppo che invece le presentava. 
Questi dati sono molto indicativi su quale possa essere uno dei fattori 
prognostici più importanti nello stabilire il successo della terapia e la 
quantità di sopravvivenza del paziente in causa. Inoltre è chiaro che fra i 
fattori caratterizzanti l’invasività del tumore, ovvero la presenza di 
trombosi vascolare e di metastasi, soltanto il secondo è veramente 
influente sulla qualità della prognosi. Un altro dato che avvalora questa 
tesi è emerso dall’analisi combinata di questi due fattori: fra i pazienti 
con metastasi al momento della chirurgia abbiamo suddiviso quelli 
senza fenomeni trombotici vascolari da quelli con presenza di trombosi; 
da questa indagine è emerso che il tempo medio di sopravvivenza dei 
cani con metastasi e trombosi è maggiore rispetto a quelli con 
metastasi ma senza trombosi. Quindi il dato importante è la presenza 
delle metastasi, non quella di trombi neoplastici, dato che i pazienti del 
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nostro studio con metastasi e trombi sono sopravvissuti più a lungo di 
quelli senza trombi neoplastici.  
Infine abbiamo analizzato la prospettiva di sopravvivenza comparata 
alla necessità per alcuni cani di essere sottoposti a un trattamento 
chemioterapico. Nonostante i cani ai quali è stata fatta la chemioterapia 
siano sopravvissuti meno, non sono state riscontrate differenze 
statisticamente significative fra i due gruppi. 
Terminata l’analisi statistica con metodo di Kaplan-Meier abbiamo 
effettuato una regressione logistica utilizzando soltanto i fattori dai 
quali erano stati riscontrate differenze statisticamente significative, 
ovvero il tipo di chirurgia, la dimensione dell’asse maggiore del tumore, 
la tipologia istologica e la presenza di metastasi; questa analisi è stata 
effettuata per capire quale delle suddette variabili può incidere in 
maniera più sostanziale sulla prospettiva di sopravvivenza. Sono emerse 
differenze statisticamente significative sul tempo di sopravvivenza, 
quando correlato alla tipologia istologica e alla presenza di metastasi al 
momento della chirurgia.  
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4.7 Conclusioni 
 
 
Le neoplasie tiroidee del cane colpiscono soggetti in età adulta, fra gli 8 
e gli 11 anni; non esiste alcuna predisposizione di sesso e razza, ma 
Beagle, Boxer e Siberian Husky possono avere un rischio maggiore di 
contrarre questo tipo di tumore.  
Raramente le neoplasie sono funzionali e spesso i cani risultano 
eutiroidei alla diagnosi; una piccola porzione può presentare sintomi di 
ipotiroidismo, dovuti probabilmente alla distruzione del parenchima 
tiroideo sano da parte della neoplasia. 
La quasi totalità delle neoplasie tiroidee nel cane è di natura maligna, 
formata in gran parte dal carcinoma follicolare, meno frequentemente 
dal carcinoma compatto; risultano più rare le forme indifferenziate. In 
contraddizione ai dati della letteratura però, nel nostro studio il tasso 
metastatico è assai basso (8%). In compenso il 27% dei pazienti, al 
momento della chirurgia, presentava invasione tumorale locale, con 
anche presenza di trombosi vascolare neoplastica: per i suddetti cani la 
chirurgia è stata più radicale e la prognosi di conseguenza peggiore.  
La dimensione del tumore incide molto sulla prospettiva di 
sopravvivenza, perché spesso è direttamente proporzionale 
all’invasività del tumore e alla radicalità dell’intervento chirurgico 
necessario per rimuoverlo. 
Dal nostro studio è emerso che alcuni fattori prognostici sono più 
importanti e incidono di più nello stabilire il tempo medio di 
sopravvivenza, rispetto ad altri. In particolare, i suddetti fattori sono: la 
dimensione in centimetri dell’asse maggiore del tumore, la 
classificazione istologica, la radicalità dell’intervento chirurgico e la 
presenza di metastasi al momento della chirurgia. 
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Considerando queste variabili, insieme ad altri fattori non risultati 
statisticamente significativi, il tempo medio di sopravvivenza dei 
pazienti nel nostro studio è di 730 giorni ± 361 giorni.  
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